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RESUMEN

Objetivo: Determinar la eficacia de Ranibizumab
intravítreo, como tratamiento de la neovasculariza-
ción coroidea asociada a miopía patológica.
Material y métodos: Estudio retrospectivo, no
comparativo de 18 ojos tratados con inyecciones
intravítreas de Ranibizumab. Diez de los casos se
habían tratado previamente con Terapia Fotodiná-
mica, los 8 restantes recibieron Ranibizumab como
primera terapia. Tras realizar angiografía fluoesceí-
nica (AGF) y tomografía de coherencia óptica
(OCT), se inyectaba ranibizumab, en los controles
mensuales posteriores y teniendo en cuenta la agu-
deza visual (AV), presencia de metamorfopsias,
biomicroscopia de polo posterior y características
de la OCT se decidía el retratamiento.
Resultados: Se analizaron 18 ojos de 16 pacien-
tes, con un seguimiento mínimo de 6 meses. La
edad media fue de 56,4 años y el equivalente esfé-
rico medio de -13,3 dioptrias. Todas las membra-
nas neovasculares fueron angiográficamente clási-
cas y de localización sub o yuxtafoveal. La AV
mejoró en 14 ojos (77,7%) al menos 1 línea y 11
ojos (61,1%) mejoraron 2 o más líneas a los 6
meses de la inyección, 3 ojos no mostraron cambio
(16,6%) y sólo 1 empeoró 1 línea (5,5%). A los 6
meses la AV media mejoró de 0,25 a 0,46 (p =
0,001). La media del espesor macular en la OCT
se redujo de 344,9 micras a 212,6 (p = 0,015).

ABSTRACT

Objective: To evaluate the efficacy of intravitreal
Ranibizumab as treatment for choroidal neovascu-
larisation due to pathological myopia. 
Materials and methods: A retrospective, non-
comparative study of 18 eyes treated with intravi-
treal injections of Ranibizumab. 
Ten eyes had been treated previously with photodyna-
mic therapy and eight received Ranibizumab as first
therapy. After thorough ophthalmologic examination,
fluorescein angiography (FAG) and optical coherence
tomography (OCT), intraocular injection of Ranibi-
zumab was performed. In subsequent monthly follow
ups and taking into account visual acuity, presence or
absence of metamorphopsia, biomicroscopy and
OCT examination, further treatment was decided.
Results: Eighteen eyes from 16 patients were finally
included. Patients were followed up for a minimum
of 6 months. The mean age at initial treatment was
56.4 years. Mean refractive error was -13.3 diopters.
Regarding FAG, all neovascular membranes were
classical and sub or juxtafoveal localised. At the end
of the sixth month after treatment fourteen eyes
(77.7%) showed better visual acuity ranging from
one or more lines on the Snellen chart, eleven eyes
(61.1%) improved two lines or more, three eyes
(16.6%) did not show any change and one eye
(5.5%) worsened by one line. At 6 months the mean
best-corrected visual acuity improved from 0.25 to
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INTRODUCCIÓN

La maculopatía miópica, es una de las principa-
les causas de ceguera irreversible en el mundo,
afectando también a pacientes jóvenes y de media-
na edad. En la mayoría de los casos, la pérdida de
visión está ocasionada por la atrofia coriorretiniana
o por el desarrollo de una neovascularización coroi-
dea (NVC) (1-3). Generalmente, las neovasculari-
zaciones miópicas son más frecuentes en mujeres,
se relacionan con la presencia de grietas lacadas,
son angiográficamente clásicas y de tamaño menor
a un diámetro de disco (1-5).

Actualmente, el único tratamiento aprobado para
la NVC asociada a miopía patológica es la Terapia
Fotodinámica (TFD) con verteporfina. La TFD ha
demostrado estabilización de la visión en los ojos
tratados, en comparación con el grupo placebo (4-
6); sin embargo, la aparición de un nuevo grupo de
fármacos, llamados antiangiogénicos, y su utiliza-
ción creciente en el tratamiento de la Degeneración
Macular Asociada a la Edad (DMAE), al demostrar
no sólo estabilización sino mejorías de agudeza
visual (7-11), ha abierto una nueva vía en el mane-
jo terapéutico de los pacientes con NVC miópica.
En los últimos 3 años, se han publicado algunos
casos clínicos y pequeñas series de casos de pacien-
tes con membranas miópicas tratados con Bevaci-
zumab (Avastin®), tanto por vía sistémica como
intraocular, con resultados prometedores (12-25).
Bevacizumab, es un anticuerpo recombinante
humanizado que bloquea todas las isoformas del
Factor de Crecimiento del Endotelio Vascular
(«VEGF»). Sin embargo, este fármaco no está apro-
bado para uso intraocular como Ranibizumab
(Lucentis®). Ranibizumab es una fracción Fab de
anticuerpo recombinante humanizado que, como
Bevacizumab, bloquea todas las formas activas del

«VEGF». En estudios randomizados, doble ciego
ha demostrado su eficacia en uso intravítreo para el
tratamiento de cualquier tipo de membrana neovas-
cular, mejorando sustancialmente los resultados de
la TFD y consiguiendo mejorías de agudeza visual
en un porcentaje importante de pacientes con
DMAE (7-9).

En esta pequeña serie retrospectiva de casos, pre-
sentamos los resultados del tratamiento con Ranibi-
zumab en pacientes con membranas miópicas.

SUJETOS, MATERIAL Y METODOS

Presentamos un estudio, para evaluar la respues-
ta de 18 ojos diagnosticados de NVC miópica en los
que se ha realizado tratamiento con Ranibizumab
intravítreo en nuestro Servicio.

En todos los casos se realizó en cada visita una
exploración oftalmológica completa que incluía:
AV (optotipos standard tipo Snellen), biomicrosco-
pía de polo anterior, tonometría por aplanación,
exploración de fondo de ojo con oftalmoscopio
binocular, biomicroscopía de polo posterior con
lente de 78 dioptrías y examen cualitativo y cuanti-
tativo macular mediante el Stratus OCT 3000 (Zeiss
Meditec, Jena-Germany). La angiografía con fluo-
resceína (AGF) se realizó a todos los pacientes
antes de iniciar el tratamiento y posteriormente, en
los casos que se consideró necesario.

Los pacientes fueron informados verbalmente y
por escrito de las características del tratamiento y su
utilización en uso compasivo, firmando el consenti-
miento. Se prescribió un colirio antibiótico (Cipro-
floxacino, Oftacilox®, Alcon-Cusí, Barcelona,
España), que debían utilizar 4 veces al día los 3 días
previos a la inyección intraocular y los 4 días pos-
teriores a la misma.
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Conclusiones: Ranibizumab puede ser una buena
opción terapéutica en el tratamiento de la neovascu-
larización miópica, con mejoría visual y anatómica,
incluso en pacientes no respondedores a Terapia
Fotodinámica.

Palabras clave: Miopía patológica, ranibizumab,
Lucentis, antiangiogénicos, neovascularización.

0.46 (p= 0.001). The mean central macular thickness
decreased from 344.9 to 212.6 (p=0.015).
Conclusions: Ranibizumab may be a good thera-
peutic option as treatment for choroidal neovascula-
risation due to pathological myopia; it improved
visual acuity and anatomical features, even in non-
responders to photodynamic therapy (Arch Soc Esp
Oftalmol 2009; 84: 507-514).

Key words: Pathological myopia, ranibizumab,
Lucentis, antiangiogenic, neovascularisation.



Previamente a la inyección se instiló en 2 ocasio-
nes colirio de anestesia (oxibuprocaína al 0,4% y
tetracaína al 0,5: Colircusí anestésico doble®,
Alcon-Cusí, Barcelona, España), y povidona yoda-
da al 5%. Se inyectaron 0,05 ml de Ranibizumab
0,5 mg (Novartis,West Sussex,Reino Unido), en el
cuadrante inferotemporal, a 3,5-4 mm del limbo.
Los pacientes fueron advertidos de acudir a urgen-
cias en caso de notar anomalías en su visión, dolor
u otra complicación.

Las revisiones se realizaban a las 4 semanas,
repitiendo la inyección siempre que fuera necesario,
por persistencia en OCT de líquido intra o subreti-
niano, desprendimiento de epitelio pigmentario
(DEP), aparición de hemorragia, nueva NVC o cre-
cimiento de la ya existente. En caso de duda, ade-
más de los signos clínicos, consideramos la persis-
tencia de metamorfopsias a la hora de decidir el
retratamiento.

Se comprobó el ajuste a la normalidad de todas
las variables analizadas mediante un test de Kolmo-
gorov-Smirnov. Se compararon los resultados entre
grupos mediante el test t-Student. El programa
informático utilizado fue el SPSS versión 15.

RESULTADOS

Se analizaron 18 ojos de 16 pacientes, siete hom-
bres y nueve mujeres. La edad media ha sido 56,44

años (rango 33-78), el equivalente esférico medio
ha sido de -13,36 dioptrías, (rango –6 a –24). El
seguimiento medio ha sido de 7,5 meses (rango 6-
12), con una media de inyecciones de Lucentis® de
2,61 (rango 1-6).

En la tabla I se describen las características basa-
les de los pacientes.

En 10 ojos se habían realizado tratamientos pre-
vios: 8 ojos recibieron anteriormente TFD, un ojo
se trató con láser por membrana extrafoveal antes
de la TFD (recidiva subfoveal).En estos pacientes,
la inyección de Lucentis® se realizó a partir del ter-
cer mes de realizada la TFD.Un ojo se trató con
TFD y 1 inyección de Avastin®, en este caso se
inyectó Lucentis® a los 2 meses de la inyeción de
Avastin®.

En la tabla II se exponen la media y desviación
estándar de AV y espesor macular central en la OCT
al mes, 3 meses, 6 meses y final del seguimiento.

La AV inicial media (DS) fue de 0,25 (0,17), a los
6 meses fue de 0,46 (0,3), diferencia muy significa-
tiva (p = 0,001). La AV media final fue de 0,44
(0,26) con una ganancia media de dos líneas. En 14
ojos (77,7%) se observó mejoría de al menos una
línea de agudeza visual y 11 ojos (61,1%) mejora-
ron dos o más líneas, tres ojos permanecieron igual
(16,6%) y sólo un ojo empeoró una línea (5,5%) a
los 6 meses de la inyección de Lucentis®.

El espesor macular central (DS) medio inicial fue
de 344,93 micras (202,90), con reducción significa-
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Tabla I. Características basales del grupo estudiado, tiempo de seguimiento, tipo y localización de la membrana,
tratamientos previos y número de inyecciones de Lucentis

Ojos Sexo Edad Equivalente esférico Tiempo seguimiento Tipo membrana Tratamiento previo N.º lucentis

1 V 73 –11 7 Clásica/subf. Sí laser TFD 4
2 M 40 –15 6 Clásica /subf. No 2
3 M 36 –24 9 Clásica/yuxt. No 2
4 M 59 –13 6 Clásica/subf. No 3
5 V 51 –17 6 Clásica/subf. No 1
6 m 46 –13 6 clásica/subf. No 2
7 M 76 –12 8 Clásica/subf. No 6
8 V 56 –6 7 Clásica/subf. No 4
9 V 43 –13,50 6 Clásica/yuxt. No 1

10 M 77 –13 9 Clásica/subf. Sí TFD 3
11 V 61 –9 6 Clásica/subf. Sí TFD 1
12 V 61 –10 7 Clásica/subf. Sí TFD 1
13 M 39 –17 6 Clásica/subf. Sí TFD 2
14 M 33 –13 12 Clásica/subf. Sí TFD avastin 4
15 V 56 –20 12 Clásica/yuxt. Sí TFD 3
16 V 56 –18,75 6 Oculta/yuxt. Sí TFD 2
17 V 78 –6,75 6 Clásica/subf. Sí TFD 4
18 M 75 –8,5 10 Clásica/subf. Sí TFD 2

V: varón; M: mujer; subf: subfoveal; yuxt: yuxtafoveal.



tiva en los controles del primer mes, tercer mes,
siendo a los 6 meses de 212 micras (74,02), diferen-
cia estadísticamente significativa (p=0,015)
(tabla II).

Comparando los pacientes que habían sido trata-
dos con TFD, con aquellos tratados primariamente
con Lucentis® observamos que no había diferencias
estadísticamente significativas en cuanto a la AV,
espesor macular central en la OCT o al número de
inyecciones (tabla III) (figs. 1 a 4).
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Tabla II. Agudeza visual (AV) y espesor macular central: media y desviación estándar (DS) basal, 1, 3, 6, meses y al final
del seguimiento

Basal 1 mes 3 meses 6 meses Final

Parámetros visuales AV (Snellen) 0,251 (0,17) 0,413 (0,26) 0,392 (0,25) 0,464 (0,30) 0,442 (0,26)
0,006* 0,026* 0,001*

OCT: Espesor macular central 344,93 (202,90) 246,37 (86,80) 221,15 (100,19) 212,6 (74,02) 219,33 (58,32)
en micras 0,015* 0,008* 0,015*

* Diferencia estadísticamente significativa con p<0,05.

Fig. 1: Caso 4: Mujer de 59 años, 3 inyecciones de ranibizumab, con un seguimiento de 6 meses. AV inicial 0,12, AV
6 meses 0,3. A: Retinografía; B, C y D: Angiografía: Membrana clásica subfoveal activa.

Tabla III. Comparación de las medias a los 6 meses de
agudeza visual (AV), espesor macular central en
tomografía de coherencia óptica (OCT) y
número de inyecciones entre pacientes sin y con
Terapia Fotodinámica (TFD) previa

Parámetro SIN TFD CON TFD p

AV 0,538 0,406 0,383
OCT 216,7 209 0,849
Número inyecciones 2,18 2,60 0,507

* Diferencias estadísticamente significativas con p<0,05.



Del mismo modo, comparando los pacientes
menores de 50 años de edad con los de más de
50 años, observamos que no había diferencias
estadísticamente significativas en cuanto a la
AV y al número de inyecciones, sin embargo el
espesor macular central en la OCT era significa-

tivamente mayor en el grupo de más de 50 años
(tabla IV).

No hemos observado complicaciones sistémicas
o locales derivadas del tratamiento. En un caso
hubo una recidiva de la NVC, con sangrado y dis-
minución de AV con respecto al mejor valor obteni-
do, pero manteniendo la AV inicial (caso 7).
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Tabla IV. Comparación de medias a los 6 meses de AV,
espesor macular central en tomografía de
coherencia óptica OCT y número de inyecciones
entre pacientes menores y mayores de 50 años

Pacientes Pacientes
Parámetro < 50años > 50años p

AV 0,617 0,388 0,141
OCT 169,33 241,44 0,034*
Número inyecciones 2 2,57 0,39

* Diferencias estadísticamente significativas con p<0,05.

Fig. 3: Caso 14: Mujer de 33 años, tratamiento previo con TFD y una inyección de Avastin, 4 inyecciones de ranibi-
zumab, AV inicial 0,3, a los 6 meses 1. A: Retinografía; B, C y D: Angiografía: Membrana clásica subfoveal activa,
en borde de cicatriz.

Fig. 2: Tomografía de coherencia óptica A: inicial; B: al
mes; C: a los 3 meses; D: a los 6 meses. Espesor central
inicial 775 µm a los 6 meses 356 µm.



DISCUSIÓN

El tratamiento de elección de la NVC secundaria
a miopía patológica, ha sido durante los últimos
años la TFD con verteporfina. Esta terapia, con
resultados prometedores inicialmente, no ha conse-
guido en estudios a largo plazo evitar la pérdida de
visión en los pacientes afectados (4,5). En el estu-
dio VIP a los 2 años de seguimiento, 36% de los
ojos tratados vs 51% del grupo placebo perdieron al
menos 8 letras de agudeza visual, cambio no signi-
ficativo. En el mismo estudio 40% de los ojos trata-
dos vs 13% del grupo placebo mejoraron al menos
5 letras y únicamente, 12% de los ojos tratados vs
0% de los del grupo placebo mejoraron 3 líneas de
visión, resultando esta diferencia significativa (5).

Estos resultados y la experiencia obtenida en
DMAE con el nuevo grupo de fármacos antiangio-
génicos ha llevado a algunos autores a utilizarlos en
la terapia de la NVC miópica. El fármaco más utili-
zado es el Avastin®, en tratamiento tanto de rescate,
por fracaso de la TFD, como de primera elección.
Nguyen (12), publicó en 2005 el primer artículo
sobre el uso de Avastin® intravenoso en 2 pacientes
con NVC miópica en los que habían fracasado
varias sesiones de TFD, con espectacular resultado.
Laud (18), publicó poco después el primer artículo
sobre Avastin® intravítreo en esta patología. Otros
autores han publicado posteriormente pequeñas
series y casos clínicos sobre Avastin® en membra-
nas miópicas (13-25). Todos los autores parecen
coincidir en los prometedores resultados del trata-
miento aunque son series cortas, no existe grupo
control y el seguimiento es escaso. Hasta el
momento, existen sólo 4 publicaciones sobre los
resultados de Lucentis® en NVC miópica (26-29).
La razón reside, probablemente, en que al ser

ambos de «uso compasivo» se ha optado por el fár-
maco más económico, aproximadamente 20 euros
la dosis de Avastin® frente a los más de 1.200 euros
de la inyección de Lucentis®. Como reconoce
Rosenfeld (30), existe en este momento una impor-
tante controversia acerca de si es ético el uso «off
label» de Avastin® como tratamiento primario de la
NVC miópica, cuando la TFD está aprobada para el
tratamiento de éstos pacientes.

En nuestro hospital, la decisión de iniciar el trata-
miento con Lucentis en NVC miópica, vino en rela-
ción con el fracaso de la TFD para conseguir inacti-
var la lesión en algunos pacientes. Los resultados
obtenidos en estos casos nos animaron a tratar otros
pacientes de primera intención, con el objetivo de
mejorar los resultados visuales de la TFD.

En nuestra serie de 18 ojos, 14 ojos (77,7%)
mejoraron al menos una línea de AV y 11 ojos
(61,1%) mejoraron dos o más líneas a los 6 meses
de la inyección de Lucentis®, tres ojos permanecie-
ron igual (16,6%) y sólo un ojo empeoró una línea
(5,5%). La AV media inicial fue de 0,23, mientras
que la AV media final fue de 0,44, con una ganan-
cia media de dos líneas de AV, resultados compara-
bles a los de Monés (29) pero inferiores a los de Sil-
va (26), Konstantinidis (28) y Lai (27), con mejoría
media entre 2,5 y 3,8 líneas.

Nuestros resultados, también son similares a los
obtenidos por otros autores con Avastin®. En la serie
de 8 ojos de Sakaguchi (20), 75% de los ojos, tuvie-
ron una mejoría de 2 líneas o más de AV, permane-
ciendo el 25% restante igual; en la serie de 22 ojos de
Chan (13), 68,2% de los ojos mejoraron 2 o más líneas,
con un incremento visual medio de 2,6 líneas a los 6
meses y de 2,4 líneas al año (23). Mejor resultado
obtienen Yamamoto (15), Gharbiya (24) y Mandal
(16) con incrementos entre 3,5 y 5,1 líneas de AV.

Como otros autores (13,15-17,19-29), también
hemos encontrado una reducción estadísticamente
significativa en el espesor macular central en todos
los controles de OCT.

Cuando comparamos los pacientes tratados pre-
viamente con los no tratados, la AV media fue
mejor y el número de inyecciones menor en el gru-
po de pacientes no tratados previamente, pero estas
diferencias no fueron significativas. Monés (29), en
cambio, si encontró mejor resultado visual en los
pacientes no tratados con ganancia de 12,7 letras,
frente a las 7,4 letras de los tratados previamente.
Esta diferencia también se apreció en el estudio de
Arias con Avastin (21).
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Fig. 4: Tomografía de coherencia óptica A: inicial; B: al
mes; C: a los 3 meses; D: a los 6 meses. Espesor inicial
258 µm, a los 6 meses 167 µm.



En el momento actual, el tratamiento de la NVC
miópica presenta una serie de incógnitas que deben
ser resueltas. En primer lugar si los antiangiogénicos
son más eficaces que la TFD, en segundo lugar cual
es el antiangiogénico de elección y en tercer lugar
cual es el régimen de administración más adecuado.

Los resultados de estas pequeñas series parecen en
principio favorables al uso de antiangiogénicos, pero
hay que tener muy en cuenta que se trata de series
cortas, sin grupo control y escaso seguimiento.

En cuanto al antiangiogénico de elección, mien-
tras no existan estudios comparativos entre ambos
fármacos, el diseño para uso intraocular iría a favor
de Lucentis®, mientras que el menor coste econó-
mico iría a favor de Avastin®.

Como en el caso de la DMAE, el régimen de
administración debe ser independizado en cada
paciente para conseguir los mejores resultados con
el menor número posible de inyecciones (31-33).
En la mayoría de los estudios con Avastin® (15-
17,20-22,24) y Lucentis® (26,28-29) el régimen
terapéutico ha sido, según necesidad del paciente.
En nuestro estudio con Lucentis®, la media fue de
2,5 inyecciones, similar al de Silva (26) y Konstan-
tinidis (28). En la serie de Monés (29) con un segui-
miento mayor, 1 año, el número medio de inyeccio-
nes fue 1,5. En la serie más amplia de Ikuno (22),
63 ojos tratados con Avastin® con seguimiento
mínimo de un año, la media fue de 2,4 inyecciones,
superior a la media de 1inyección de Arias (21) y
Yamamoto (15) aunque con un seguimiento de 6
meses. Chan (13,23) y Ruiz-Moreno (25), en cam-
bio, proponen un régimen de 3 inyecciones de
Avastin® para consolidar el efecto y tratamiento
adicional en los casos que sea necesario, al igual
que Lai (27) con Lucentis®.

En conclusión, creemos, que a pesar de los pro-
metedores resultados obtenidos con la inyección
intraocular de Lucentis® para el tratamiento de las
NVC miópicas, son necesarios estudios más
amplios, randomizados y con mayor seguimiento
que aclaren éstas y otras incógnitas.
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