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COMUNICACION CORTA

BEVACIZUMAB INTRAVITREO SEGUIDO DE LASER
FOCAL EN EL EDEMA MACULAR DIABETICO DIFUSO
DE PROGRESION RECIENTE. CASO CLINICO

INTRAVITREAL BEVACIZUMAB FOLLOWED BY FOCAL LASER
FOR DIFFUSE DIABETIC MACULAR EDEMA OF RECENT
PROGRESSION. A CLINICAL CASE

MORENO-LOPEZ M!, REGUERAS A'!

RESUMEN

Caso clinico: Se presenta el caso de un varén de 48
afios de edad con edema macular diabético (EMD)
difuso en su ojo derecho (OD) de reciente progre-
sién, que es tratado con dos inyecciones intravitreas
consecutivas de bevacizumab seguido de laser
focal, mostrando buena respuesta funcional y anaté-
mica.

Discusion: El EMD difuso es de dificil manejo y
con frecuencia precisa de multiterapias para su con-
trol. Proponemos el uso de bevacizumab intravitreo
como coadyuvante para reducir el EMD difuso de
progresion reciente, y facilitar la aplicacion de foto-
coagulacion con laser.
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ABSTRACT

Case report: We report the case of a 48-year-old man
with diffuse diabetic macular edema of recent pro-
gression treated with two consecutive intravitreal
injections of bevacizumab followed by focal laser the-
rapy, with good anatomic and functional response.
Discussion: Diffuse diabetic macular edema is dif-
ficult to manage and frequently requires multiple
therapies. We propose the use of bevacizumab as a
strategy to reduce diffuse macular edema, facilita-
ting the application of laser therapy (Arch Soc Esp
Oftalmol 2009; 84: 209-212).

Key words: Diabetic macular edema, diffuse
macular edema, antiangiogenic therapy, bevacizu-
mab, combined treatment, antiangiogenic therapy
plus laser.
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INTRODUCCION

El edema macular diabético (EMD) consiste en
un engrosamiento retiniano del drea macular por
acumulacién extracelular de fluido y proteinas. Es
secundario a cambios estructurales de los vasos reti-
nianos que conducen al aumento de la permeabili-
dad de los mismos, rompiéndose la barrera hemato-
retiniana. El factor de crecimiento vascular endote-
lial (VEGF) ha sido implicado en la patogénesis de
varias enfermedades oculares, entre ellas el EMD
(1), por su capacidad de aumentar la permeabilidad
del endotelio vascular, habiéndosele atribuido ade-
mads funciones angiogénicas y neuroprotectoras.

El EMD es la causa mds frecuente de pérdida de
vision en el paciente diabético tipo II. La fotocoa-
gulacién con ldser logra buenos resultados en el
edema macular focal pero no logra ganancias signi-
ficativas de agudeza visual en el edema macular
difuso (2), constituyendo este ultimo cuadro un reto
para la Oftalmologia actual.

Recientemente se han publicado los resultados de
la aplicacion intravitrea de diferentes agentes
antiangiogénicos (3,4) en el manejo del EMD
refractarios a otros tratamientos como la fotocoagu-
lacion con laser, la vitrectomia via pars plana y las
inyecciones intravitreas de triamcinolona.

Presentamos el caso de un varén con EMD difu-
so unilateral de menos de tres meses de evolucién
con afectacion del centro de la mécula, tratado con
inyecciones repetidas de bevacizumab seguido de
laser focal logrando recuperar la agudeza visual
(AV) a niveles basales.

CASO CLINICO

Un varén de 48 afos, diagnosticado de diabetes
mellitus tipo II, es remitido a la consulta de Retina
de nuestro centro por disminucién de AV en su OD
de menos de tres meses de evolucion. A la explora-
cidén presenta una agudeza visual mejor corregida de
0,3 en OD y de 0,9 en OI. La biomicroscopia del
segmento anterior es normal. La presion intraocular
(PIO) es de 14 mmHg en ambos ojos. El fondo de
0jo presenta microaneurismas con algin exudado
duro y hemorragias intraretinianas dispersas en
ambos ojos asi como engrosamiento retiniano exten-
so que afecta el centro de la macula en OD. La ima-
gen obtenida mediante tomografia de coherencia
optica (OCT) con Stratus OCT-3 (Carl Zeiss Medi-

tec, Dublin, CA) de OD muestra un edema intrarre-
tiniano con desprendimiento neurosensorial y grosor
foveal de 577 u. La angiografia fluoresceinica (AFG)
muestra una difusién de colorante que aumenta en
tiempos tardios y que afecta todo el drea macular
(fig. 1). Se diagnostica de retinopatia diabética no
proliferante grado moderado bilateral con EMD

-

b

Fig. 1: Presentacion del caso: Arriba: retinografia.
Medio: tomografia de coherencia optica. Abajo: angio-
grafia fluoresceinica.
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difuso y severo en OD. Dado el gran engrosamiento
retiniano con ausencia de tracciébn macular que
muestra la OCT, se propone tratamiento con bevaci-
zumab (Avastin®, Genentech Inc, San Francisco,
CA, USA) intravitreo frente a acetato de triamcino-
lona, por los menores efectos secundarios locales
que presenta el primero en cuanto a elevacién de la
presion intraocular y progresion de catarata.

Tras obtener el consentimiento informado del
paciente y la autorizacién del Ministerio de Sani-
dad, el paciente es tratado con una inyeccién intra-
vitrea de 1,25 mg en 0,05 ml de Avastin® y se revi-
sa a las 24 horas, a la semana y cada 15 dias en ade-
lante con exploracién oftalmoldgica completa y
OCT en cada visita. A las seis semanas de la inyec-
cion, la AV es de 0,6 y el engrosamiento retiniano
con desprendimiento neurosensorial de la fovea
aunque menor, grosor foveal de 330 u, persiste
aumentando a las 8 semanas hasta 419 u (fig. 2). A
los 2 meses se realiza una segunda inyeccién de
1,25 mg de Avastin®. Un mes después, la vision es
de 0,7 mejorando a 0,9 con estenopeico, la OCT
muestra un minimo desprendimiento neurosenso-
rial con resolucién del edema intrarretinano y gro-
sor foveal de 227 n y la AFG presenta una impor-
tante disminucién de la hiperfluorescencia con fuga
en un drea de dos didmetros de disco superotempo-
ral a févea (fig. 3). Se realiza una fotocoagulacién
focal con laser de los microaneurismas visibles en
el area macular. Al mes, la AV sin correccion es de
0,9 y la OCT muestra un grosor foveal de 206 u con
depresion fisioldgica y sin desprendimiento neuro-
sensorial (fig. 4).

DISCUSION

El manejo del edema macular diabético difuso
sigue siendo un reto en la actualidad. El tratamien-

Fig. 2: Tomografia de coherencia optica a las 6 semanas
de la primera inyeccion de bevacizumab.

Fig. 3: Angiografia fluoresceinica al mes de la segunda
inyeccion de bevacizumab: marcada reduccion del ede-
ma con fuga persistente supero temporal a fovea.

to con l4ser del EMD difuso no logra en la mayoria
de los casos mejorar la agudeza visual (1). Las
alternativas propuestas incluyen la vitrectomia con
o sin diseccién de la membrana limitante interna

Fig. 4: Tras dos inyecciones de bevacizumab seguido de
fotocoagulacion focal con ldser. Arriba: retinografia.
Abajo: tomografia de coherencia dptica.
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(ML) (5), especialmente indicado en presencia de
traccién macular ya sea por hialoides posterior o
MLI engrosada o por una membrana epirretiniana.
Otras estrategias empleadas incluyen la inyeccién
intravitrea de corticoides intraoculares y maés
recientemente, de agentes antiangiogénicos (3,4).

Las inyecciones intravitreas conllevan riesgos
inherentes a la propia técnica quirdrgica, a los que
hay que afadir los derivados de las reacciones
adversas locales y sistémicas de los farmacos
empleados. Son efectos secundarios bien conocidos
de la inyeccidén de triamcinolona intravitrea, el
aumento de la presion intraocular que en ocasiones
obliga a realizar cirugia filtrante, la progresion de la
catarata y el riesgo de endoftalmitis derivado no
s6lo de la técnica quirdrgica sino del efecto inmu-
nosupresor del medicamento. Los resultados de la
aplicacion intravitrea de triamcinolona son transito-
rios, recidivando el edema mds o menos precoz-
mente dependiendo de la dosis empleada.

El uso de agentes inhibidores del VEGF viene
avalado por numerosos estudios que implican direc-
tamente a este factor en la patogénesis del EMD (1).
El bevacizumab es un anticuerpo anti-VEGF mono-
clonal completo por lo que presenta dos sitios de
unién para el VEGF capaz de inhibir todas sus for-
mas activas. Por su tamafio se le supone incapaz de
penetrar las capas de la retina, lo que podria ser una
ventaja a la hora de tratar el edema macular diabé-
tico al disminuir teéricamente su eliminacién por
lavado de la cavidad vitrea aumentando el tiempo
de contacto con la retina interna y los vasos retinia-
nos. Hasta el momento, no se han descrito riesgos
graves locales ni sistémicos derivados de la inyec-
cion intravitrea de 1,25 mg de bevacizumab. Este
farmaco frente a otros agentes antiangiogénicos,
ranibizumab y pegaptanib, presenta la ventaja de su
menor coste y mayor accesibilidad en un medio
hospitalario por ser un fdrmaco desarrollado y
empleado en el tratamiento del cidncer de colon
metastasico, con el inconveniente de requerir auto-
rizacion previa por el Ministerio de Sanidad para su
aplicacion como medicamento de uso compasivo.

Presentamos el caso de un EMD difuso de pro-
gresion reciente en un adulto joven, que mejora de
forma espectacular tras dos inyecciones de
Avastin® intravitreo facilitando asf la aplicacién de
laser sobre los microaneurismas, lo que es especial-
mente dificil en presencia de un edema macular flo-
rido. No hemos observado ninguna reaccién adver-
sa local ni sistémica. Se trata de un solo caso con
seguimiento corto pero la rapida respuesta anatomi-
ca con mejoria significativa de visién nos obliga a
reflexionar sobre el empleo precoz de este tipo de
farmacos.

El uso de bevacizumab en el EMD difuso de pro-
gresion reciente podria ser util como coadyuvante
al 14ser para reestablecer la vision a niveles inicia-
les. Solo estudios mds extensos, prospectivos y
comparativos demostraran si estos nuevos farmacos
son beneficiosos en inyecciones de repeticién a lo
largo del tiempo o si es preferible su uso como
coadyuvantes a otros tratamientos.
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