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1. Resumen

Antecedentes: La membrana epirretiniana (MER) es una estructura laminar que se
desarrolla en la superficie interna de la retina neurosensorial [1]. La formacion de este
tejido esta asociada con el desarrollo de numerosos sintomas relacionados con
alteraciones de la vision. La MER es una de las enfermedades de la macula mas
comunes en la consulta oftalmoldgica. La prevalencia varia del 2% al 34% dependiendo
de la edad, la etnia y una variedad de distintos factores, pero también de la sensibilidad
de la metodologia utilizada para su deteccion [4].

Sin embargo, en la poblacién mexicana no se ha establecido claramente la prevalencia
de la MER ni las caracteristicas clinicas principales, lo cual resalta la necesidad de
llevar a cabo investigaciones especificas en esta poblacién para obtener resultados
mas consistentes.

Justificacion: A pesar de un mejor entendimiento de la fisiopatologia y el manejo de
sujetos con membrana epirretiniana idiopatica gracias a los avances en imagen
multimodal y técnicas quirurgicas, existe muy poca informacion sobre la prevalencia en
diferentes partes del mundo, entre ellos la poblacion mexicana. El propdsito de este
estudio es documentar la prevalencia y las caracteristicas clinicas de la membrana
epirretiniana idiopatica en un centro de referencia oftalmoldgico de la Ciudad de
México.

Objetivo general: Determinar la prevalencia y caracteristicas clinicas de membrana
epirretiniana idiopatica en un centro de referencia oftalmoldgico de la ciudad de México.

Material y métodos: Se analizaran y filtraran los expedientes de sujetos, mayores de
18 afos, pertenecientes al Instituto de Oftalmologia Conde de Valenciana con
diagndstico de MER, detectado clinicamente y por medio de OCT comprendido en el
periodo de junio del 2019 a mayo 2021, solo en su visita inicial. Todos los sujetos tienen
registro de: edad; sexo; antecedentes personales patologicos, principalmente
hipertension arterial sistémica y diabetes mellitus tipo Il; si es faquico o pseudofaquico;
presencia de metamorfopsias; AV con cartilla de Snellen, presion intraocular (P1O) con
tondmetro de Goldman, exploraciéon con lampara de hendidura de segmento anterior,
fundoscopia bajo dilatacion farmacolégica y OCT macular basal (Heidelberg
Engineering, Heidelberg, Germany) de 31 escaneos B en un area de 25 x 30° con
cada escaneo B horizontal de alta resolucion separado por una distancia de 240 pm.



En la estadistica descriptiva, para variables cualitativas se reportaran frecuencias y
porcentajes. Para variables cuantitativas se calcularan medidas de tendencia central y
dispersiéon. En la estadistica inferencial se valorara la distribucion de la muestra por
medio de la prueba de Shapiro-Wilk/Kolmogorov-Smirnov. Se realizaran pruebas de
correlacion de Pearson/Spearman. Se considerara significativo un valor de p<0.05. Se
utilizara el software SPSS (Statistickal Package for Social Sciences, v29).

Resultados: Se incluyeron 132 sujetos de investigacion (66 ojos) con diagnostico de
membrana epirretiniana idiopatica, detectado tanto clinicamente como mediante OCT.
En nuestra poblaciéon mexicana, la prevalencia de membrana epirretiniana fue de 0.042
por cada 100 sujetos (4.2%), considerablemente mas baja que la reportada en estudios
como el Blue Mountains Eye Study (7%) y el Beaver Dam Eye Study (11.8%). Estas
diferencias podrian deberse a factores demograficos, genéticos o metodoldgicos
especificos de cada estudio.

En cuanto a las caracteristicas clinicas evaluadas mediante OCT, se observé que con
base a la clasificacion de Govetto, el 30.3% de los ojos se encontraban en el estadio 1,
el 27.3% en el estadio 2, el 10.6% en el estadio 3, y el 31.8% en el estadio 4. Ademas,
el 10.6% de los ojos presentaba edema macular quistico (EMQ), el 1.5% tenia una
lesion viteliforme, el 42.4% de los casos mostraba tracciones, el 22% presentaba
desprendimiento de vitreo posterior, y la pérdida de la linea COST se observé en el
34% de los ojos. Asimismo, el 42.4% de los ojos presentd capas ectopicas de la retina.

Se encontré una asociacién estadisticamente significativa entre la DZE y las
metamorfopsias (p=0.034), entre las bolas de algoddn y las metamorfopsias (p=0.03), y
entre la presencia de capas ectopicas y las metamorfopsias (p<0.001). La prueba de
Chi-cuadrada también mostré una asociacion significativa entre la clasificacion Govetto
y las metamorfopsias (p=0.012). Finalmente, la prueba de Fisher indic6 una asociacién
significativa entre la presencia de DZE y capas ectopicas de la retina con tracciones
(p=0.029 y p<0.01, respectivamente).

Discusidon y conclusiones: La membrana epirretiniana (MER) pertenece a el grupo de
patologias que afectan la interfaz vitreomacular. En este estudio, se evalud la
prevalencia y las caracteristicas clinicas de la MER idiopatica en una poblacion
mexicana. Aunque la prevalencia encontrada en nuestra muestra fue
considerablemente mas baja que la reportada en la literatura internacional, observamos
una mayor proporcion de mujeres afectadas, lo que difiere de algunos estudios previos.
Ademas, se identificd que un gran porcentaje acudié en etapas mas tardias de la MER,
con un 31.8% de los ojos en el estadio 4 segun la clasificacion de Govetto. Se encontro
una asociacion significativa entre varios biomarcadores tomograficos, entre ellos la
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Discontinuidad de la Zona Elipsoide (DZE) y la aparicion de metamorfopsias, lo que
subraya la importancia actual de la OCT en la evaluacion de la MER. Aunque nuestros
resultados aportan informacién valiosa, se requieren mas estudios para explorar la
variabilidad en las tasas de prevalencia en nuestra poblacién y validar otros
biomarcadores que puedan predecir con mayor precisioén la evoluciéon de la MER y la
respuesta al tratamiento.

Palabras clave: Membrana epirretiniana, prevalencia, poblacién mexicana, tomografia
de coherencia oOptica.

2. Introduccion

Marco Teorico

La membrana epirretiniana (MER) es una estructura laminar que se desarrolla en la
superficie interna de la retina neurosensorial. La MER puede clasificarse en idiopatica o
secundaria a otras patologias retinianas, incluidos los desprendimientos de retina,
oclusion de la vena retiniana, retinopatia diabética, uveitis y otras enfermedades
inflamatorias oculares entre otras[3]. Esta patologia es considerada dentro de los
trastornos de la interfaz vitreomacular por las caracteristicas clinicas y morfolégicas
que afectan la interaccion que existe entre el vitreo y la macula. Dentro de las
caracteristicas morfolégicas esta puede definirse como una proliferacion prerretinal de
células miofibroblasticas asociadas con la matriz extracelular (MEC) [1].

El Blue Mountains Eye Study (BMES) [8] y el Beaver Dam Eye Study (BDES) [20]
fueron dos de los primeros estudios poblacionales grandes que se realizaron con la
intension de reportar una prevalencia de 7% y 11.8%, respectivamente, de membrana
epirretiniana idiopatica (MERI) y una incidencia acumulada a 5 afios de 5.3% basada
en fotografias de fondo de ojo a color. Las MERI fueron bilaterales en un 19.5% a 31%
con una incidencia a 5 anos del 13.5% de afectacion del segundo ojo. En el
seguimiento de 20 afios del BDES, se utilizé la tomografia de coherencia 6ptica de
dominio espectral (SD-OCT) para la deteccion de la membrana epirretiniana (MER) y
se encontré6 una prevalencia del 34.1%, mucho mayor que el 11.8% detectado
mediante fotografia de fondo de ojo[1].

El género no parece ser un factor de riesgo importante para desarrollar esta patologia,
existen diferentes estudios que muestran una prevalencia equivalente entre hombres y
mujeres.



La edad avanzada es el factor de riesgo mas constante para la MER, por lo que la
distribuciéon por edad muestra un pico entre los 70 y 79 afios (11.6%), siendo las MER
poco comunes antes de los 60 afos (1.9%).

La prevalencia de MER parece variar con la etnia, mostrando una mayor prevalencia en
participantes chinos, de hasta un 39% en un estudio, con tasas mas bajas en los
japoneses (4%). El Estudio Multiétnico de Aterosclerosis de 5960 ciudadanos
estadounidenses encontré que las personas chinas (39.0%) tenian una prevalencia
significativamente mayor de membrana epirretiniana (MER) que los hispanos (29.3%),
los blancos (27.5%) o los negros (26.2%) [1]. Es posible que cualquier diferencia étnica
real en la prevalencia de las MER pueda deberse a diferencias genéticas o de estilo de
vida [5], pero la evidencia epidemioldgica aun no obtiene resultados concretos en este
aspecto.

Las asociaciones de errores refractivos con la MER son inconsistentes, con algunos
estudios que muestran una asociacion con la miopia, y otros con la hipermetropia [6],
por lo que tampoco se conoce con precision.

En el BMES, la prevalencia de MER aumento significativamente después de la cirugia
de cataratas (16.8%) y la oclusién de la vena retiniana (12.5%) [2].

Clasificacion

Las membranas epirretinianas idiopaticas o primarias ocurren cuando no hay
anomalias oculares asociadas, o solo un desprendimiento vitreo posterior (DVP). El
DVP esta presente en el 78% al 95% de las membranas epirretinianas idiopaticas
(MERI) [7], lo que sugiere su importancia en el proceso patogénico en la interfaz
vitreomacular. Las membranas epirretinianas secundarias se refieren a las MER que se
cree que son debido a una enfermedad ocular previa o coexistente que llevan al
desarrollo de estos cambios morfologicos en la retina. De todas las MER, el 32.3%
pueden ser secundarias, siendo las causas mas frecuentes el antecedente de cirugia
de cataratas, la retinopatia diabética y la oclusion de la vena retiniana [8].

Patofisiologia

Las membranas epirretinianas (MER) generalmente estan compuestas de dos capas
que recubren la membrana limitante interna (MLI). La capa mas externa se encuentra
sobre la MLI y consiste en proteinas de la matriz extracelular (MEC) no celulares que
contienen haces de fibrillas extracelulares orientadas aleatoriamente. Sobre esta capa
se encuentra una lamina celular interna que consiste en una capa unica o multiple de



células epirretinianas. A medida que las MER progresan, la acumulacion de células
similares a miofibroblastos y la deposicion de MEC aumentan sus propiedades
contractiles[22]. La matriz extracelular (MEC) es sintetizada y secretada por células,
entre las que estan las células gliales y los miofibroblastos de la capa celular interna de
la MER. Las células epiteliales, como las del epitelio pigmentado de la retina (EPR),
salen ser bastante eficientes en secretar MEC. La MEC no celular, a su vez, forma el
marco estructural principal que facilita la adhesion y proliferacion de las células
epirretinianas. ElI componente principal de la MEC consiste en fibrillas de colageno
extracelular con fragmentos de la MLI [26-27].

Las células gliales de la retina, incluyendo la microglia (linaje monocito-macréfago), los
astrocitos y las células de Miller (linaje neuroepitelial) y su mecanismo de accion de
respuesta a la lesion se caracteriza por una respuesta de gliosis reactiva y se cree que
es un factor importante relacionado con la formacion de tejidos fibroproliferativos en las
MER vy la vitreorretinopatia proliferativa (VRP) [32]. Después de acceder a la superficie
interna de la retina, las células proliferan y acttan como un andamiaje para la
produccion de colageno extracelular y la transdiferenciacién en miofibroblastos.

En las MER idiopaticas (MERI), la transdiferenciacién de varias células precursoras a
miofibroblastos se considera el proceso patogénico clave en el desarrollo de esta
patologia.

Las células epirretinianas secretan colageno tipo VI, que normalmente también es
producido por las células gliales de la retina en condiciones normales (células de Muller
y astrocitos). Con la progresion de la MER y la posterior transdiferenciacion
miofibroblastica, la capa de la matriz extracelular (MEC) contiene colagenos tipo I, Il y
IV en mayor abundancia, que son normalmente producidos por los miofibroblastos. Por
lo tanto, este cambio en la secrecidén de colageno con el desarrollo de la MER refleja la
transdiferenciacion miofibroblastica de las células epirretinianas [26].

Los estudios inmunohistoquimicos han demostrado que los miofibroblastos se originan
a partir de componentes celulares frecuentemente encontrados en las MER, incluidos:
células gliales retinianas, hialocitos, células del epitelio pigmentado de la retina (EPR) y
fibroblastos [28-29]. La evidencia de la transdiferenciacion a miofibroblastos se
caracteriza por una reduccion en ciertas proteinas especificas de las células, entre
estas se ha encontrado a la proteina 4cida fibrilar glial (GFAP), y la regulacién positiva
de proteinas involucradas en la proliferacién de miofibroblastos y la contractilidad de la
membrana, como la actina del musculo liso alfa (a-SMA) [23-25].



Como es que estas células precursoras llegan inicialmente la superficie de la retina
interna todavia esta en debate. La evidencia histopatoldégica sugiere tres teorias
principales, la teoria clasica fue propuesta en 1974 por Foos; en esta se propone que
las células gliales retinianas migraban a la superficie retiniana a través de
microdefectos en la MLI que ocurren después del desprendimiento del vitreo posterior
(DVP). Aunque se ha demostrado la proliferacién de células gliales en asociacion
directa con estos defectos de la MLI, se ha encontrado que ocurre con muy poca
frecuencia [30]. Una segunda teoria propone que la MER son resultado de un DVP
anomalo, donde hialocitos residuales en la superficie retiniana experimentan
crecimiento y metaplasia [31]. Sin embargo, estas teorias no explican la presencia de
MERs en ausencia de DVP. Una tercera teoria explica el hallazgo de células del epitelio
pigmentado de la retina (EPR) en la MERIi y propone su participacién mediante
transdiferenciacion y migracion a través de la retina por medio de microdefectos en la
MLI [28]. Con deficiencias en cada una de estas teorias, actualmente no existe un
acuerdo universal sobre este proceso inicial.

Clinica

En muchos casos, las membranas epirretinianas (MER) pueden ser asintomaticas. El
desarrollo de sintomas va depender de la ubicacion, duracion, gravedad y tipo de MER.
La vision puede verse afectada cuando hay compromiso de la region macular o
perimacular, en especial cuando genera traccion retiniana o edema [18]. Los sintomas
incluyen reduccién de la agudeza visual (AV), vision borrosa, metamorfopsia, pérdida
de estereopsis y aniseiconia. Se pueden utilizar tablas de agudeza visual estandar vy,
menos comunmente, pruebas especializadas que incluyen las M-CHARTS o la rejilla de
Amsler para la metamorfopsia [19].

Diagnostico

El diagndstico de la membrana epirretiniana (MER) se basa en el examen clinico en
combinacioén con la tomografia de coherencia éptica (OCT por sus siglas en ingles).
Las MER tempranas pueden ser un hallazgo incidental, visto como un reflejo brillante
del fondo de ojo. La progresion de la MER puede llevar a una distorsion de la retina
interna debido a la contraccion, observada como pliegues radiales superficiales y un
enderezamiento o aumento de la tortuosidad de los vasos retinianos. Hasta el 95% de
los ojos con MER pueden tener un desprendimiento vitreo posterior (DVP) asociado.

Gass propuso por primera vez un sistema de clasificacion de la MER que se convirtio
en la referencia estandar para describir la gravedad clinica. Esto ha perdido relevancia
con la llegada de la OCT y su clasificacion basado en este estudio de imagen



multimodal [9]. La OCT se ha convertido en la prueba auxiliar mas util en el diagnéstico
de la MER y es mas sensible que el examen clinico solo. Tiene ventajas sobre los
sistemas de clasificacion basados en descripciones clinicas, ya que no solo permite
una descripcion cualitativa mucho mas precisa, sino también un analisis cuantitativo y
correlacion con el pronodstico visual [10]. Se han propuesto varios esquemas de
clasificacion con base a los hallazgos OCT, sin embargo, no hay un consenso comun o
evidencia significativa para validar uno sobre otro [11,12].

En 2017, Govetto et al. propusieron un sistema de clasificacion de la MER de 4
estadios utilizando SD-OCT dependiendo de la ausencia de una depresién foveal,
presencia de capas foveales internas ectopicas (EIFLs, por sus siglas en inglés) y
desorganizacion de las capas retinianas. Los autores definieron las capas ectépicas
como la presencia de una banda hipo o hiperreflectiva continua que se extiende desde
la capa nuclear interna (CNI) y la capa plexiforme interna (CPI) a través de la févea.
Las capas ectopicas se especula que se desarrollan después de fuerzas de traccion
cronicas de la MER que conducen a dafo y desplazamiento de la arquitectura retiniana
con gliosis y proliferacion de células de Muller. El estadio mas alto de MER utilizando
este sistema de clasificacion que corresponde al 4 se correlacioné con una peor
agudeza visual, un mayor espesor foveal central (EFC), una mayor prevalencia de
edema macular cistoide (EMC), interrupcion de la zona elipsoide (EZ) y una reduccion
en el tamafio de la zona foveal avascular (ZFA)[13].

STAGE 1 20/20 STAGE 1
| e R B

1. Presence of the foveal pit.

2. Well-defined retinal layers.

STAGE 2

1.  Absence of the foveal pit.

2. Well-defined retinal layers.

STAGE 3

1.  Absence of the foveal pit.
2. Well-defined retinal layers.

3. Presence of ectopic inner
foveal layers.

STAGE 4

1. Absence of the foveal pit.
2. Disrupted retinal layers.

3. Presence of ectopic inner
foveal layers.

Govetto, Andrea; Lalane, Robert A.; Sarraf, David; Figueroa, Marta S.; Hubschman, Jean Pierre. Publicado March 1, 2017. Volume 175. Péginas 99-113. © 2016.
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Tratamiento

El enfoque actual de las opciones de tratamiento se limita a la vigilancia clinica o la
cirugia, el cual se determinara dependiendo de diferentes factores. La MER es una
enfermedad cronica y de progresion lenta en la que la mayoria de los sujetos no
requeriran intervencion [14]. Se inform6é en el BMES que durante un periodo de
seguimiento de 5 anos, la mayoria de los ojos con MER no progresaron en gravedad,
una cuarta parte tuvieron regresion o se resolvieron, y solo 1 de cada 10 progresaron
de un reflejo macular de celofan a fibrosis prerretiniana[15]. La presencia de un agujero
macular lamelar (LMH, por sus siglas en inglés) a menudo implica estabilidad y
generalmente no requieren cirugia a menos que haya un engrosamiento retiniano
progresivo asociado con una disminucion visual.

Se toma la decision de cirugia vitreorretiniana para la MER generalmente cuando hay
pérdida de vision o sintomas que afectan las actividades de la vida diaria [14]. El
momento optimo para la cirugia para prevenir dafos irreversibles actualmente no esta
bien establecido; sin embargo, como se ha discutido, esto puede ser antes del
desarrollo de capas ectdpicas observada en las imagenes de SD-OCT. El objetivo de la
cirugia es eliminar la membrana y liberar la traccion retiniana. La membrana limitante
interna (MLI) ha sido identificada como un andamiaje crucial para la proliferacion
celular. En consecuencia, la técnica quirurgica de peladura doble, que implica la
eliminacion simultanea de la membrana epirretiniana (MER) y la MLI, se ha convertido
en una practica estandar en el tratamiento de esta patologia.

La cirugia de vitrectomia de microincision sin suturas, transconjuntival, de tres puertos
en la pars plana (de calibre 23, 25 o 27) es ahora el estandar de tratamiento para el
pelado de la MER. La cromovitrectomia se refiere al uso de colorantes vitales para tefiir
membranas transparentes, facilitando la visualizacién y extraccién durante la cirugia de
vitrectomia. Los colorantes comunes utilizados son la triamcinolona acetonida, que tifie
el vitreo; el azul de tripano (TB), que tifie la MER; y el azul brillante G (BBG) y el verde
de indocianina (ICG), que tifien preferentemente la membrana limitante interna (MLI)
[16]. El pelado de la MER y de la MLI generalmente se realiza bajo una lente de mayor
aumento. Las pinzas son las herramientas mas comunes para el pelado de la MER,
utilizando una técnica de 'pellizcar y pelar'. Se completa un pelado circular de la macula
que se extiende hasta los arcos vasculares con una técnica similar a una capsulorrexis.
Al finalizar el pelado de la membrana, se realiza una indentacién escleral para
inspeccionar la retina periférica en busca de desgarros. Se retiran las canulas de la
esclerotomia y se inspecciona la integridad de las heridas; no se requieren suturas de
manera rutinaria [17].
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Pregunta de investigacion

¢ Cual es la prevalencia y las caracteristicas clinicas de la membrana epirretiniana en
un centro de referencia oftalmolégica en poblacion mexicana?

Justificacion

Aunque se han realizado avances significativos para entender la patofisiologia y el
manejo de los sujetos de investigacidon con membrana epirretiniana (MER), aun falta
informacion sobre la prevalencia de la enfermedad en diferentes comunidades, incluida
la poblacién mexicana. Esta carencia se debe en parte a la deficiencia en el reporte
epidemioldgico de la mayoria de las patologias oculares. Andlisis post hoc de otros
estudios, como el Blue Mountains Eye Study (BMES) [8], el Beaver Dam Eye Study
(BDES) [20] y el Estudio Multiétnico de Aterosclerosis [21], arrojan prevalencias
variables dependiendo de la regién en estudio. Estas diferencias podrian estar
relacionadas con factores genéticos o de estilo de vida, pero la evidencia
epidemioldgica aun no se ha estudiado a fondo en la poblaciéon mexicana.

El uso de la tomografia de coherencia 6ptica (OCT) ha permitido identificar con gran
detalle los cambios morfolégicos relacionados con la MER, demostrando ser una
herramienta efectiva para el diagndstico y seguimiento de esta enfermedad. Seria muy
utii combinar estas herramientas de manera o6ptima con la identificacion de
biomarcadores relevantes para la funcion visual, la actividad y el prondstico, lo que
podria orientar al médico para determinar el momento ideal para un tratamiento
individualizado para cada sujetos de investigacion.

Por lo tanto, es fundamental realizar estudios especificos en la poblacion mexicana
para determinar la prevalencia de la MER y explorar las posibles variaciones
genéticas , epidemioldgicas y de estilo de vida que puedan influir en su desarrollo. Esta
informacion no solo llenaria un vacio significativo en la literatura médica, sino que
también podria tener un impacto directo en la salud visual de la poblacién, mejorando la
prevencion, el diagnéstico y el tratamiento de esta enfermedad ocular.

Hipoétesis

La prevalencia de la membrana epirretiniana (MER) en la poblacién mexicana se
desconoce y probablemente es significativamente diferente de la reportada en otras
poblaciones debido a diferentes factores, entre ellos genéticos y de estilo de vida
especificos.
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Las caracteristicas epidemiolégicas de la poblacion mexicana podrian modificar la
prevalencia de membrana epirretiniana y su presentacion clinica.

Objetivo General

Determinar la prevalencia y caracteristicas clinicas de la membrana epirretiniana en un
centro de referencia oftalmolégico en poblaciéon mexicana.

Objetivos especificos

|. Determinar la prevalencia de membrana epirretiniana en un centro de referencia
oftalmolégico en poblacion mexicana.

Il. Describir las caracteristicas demograficas de los sujetos de investigacion con
diagndstico de membrana epirretiniana.

lll. Determinar la correlacién que existe entre el estadio de membrana epirretiniana
segun la clasificacion de Govetto por OCT y otros biomarcadores.

IV. Describir la frecuencia de presentacion de metamorfopsias de los sujetos de
investigacion con diagnodstico de membrana epirretiniana.

3. Materiales y métodos

Disefo del estudio
Estudio retrospectivo, descriptivo, de corte transversal en un solo centro de referencia.
Metodologia

Se obtendra el numero de sujetos de investigacion que acudieron al Instituto de
Oftalmologia Fundaciéon de Asistencia Privada “Conde de Valenciana”, comprendiendo
el periodo de junio del 2019 a mayo 2021 a través del departamento de informatica
(1111@condecentro.org) que cuenten con diagnostico de membrana epirretiniana.
Posteriormente, dos investigadores (A.B.B. y A.G.G.) analizaran y filtraran los
expedientes de los sujetos de investigacién, mayores de 18 anos, pertenecientes al
Instituto de Oftalmologia Fundacién de Asistencia Privada “Conde de Valenciana”,con
diagndstico de membrana epirretiniana, detectado clinicamente y por medio de OCT,
solo en su visita inicial. Todos los sujetos de investigacion tienen registro de: edad;
sexo; antecedentes personales patologicos, principalmente hipertension arterial y
diabetes mellitus tipo Il; si es faquico o pseudofaquico; presencia de metamorfosis; AV
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con cartila de Snellen, presion intraocular (PIO) con tondmetro de Goldman,
exploracion con l|lampara de hendidura de segmento anterior, fundoscopia bajo
dilatacion farmacolégica y OCT macular basal (Heidelberg Engineering, Heidelberg,
Germany) de 31 escaneos B en un area de 25 x 300, con cada escaneo B horizontal de
alta resolucion separado por una distancia de 240 um.

Criterios de inclusion

e Sujetos de investigacion mayores de 18 afos pertenecientes al Instituto de
Oftalmologia Fundacién de Asistencia Privada “Conde de Valenciana”, con diagndstico
de membrana epirretiniana

e Sujetos de investigacion que hayan acudido al hospital “Conde de Valenciana”
comprendiendo el periodo de junio del 2019 a mayo 2021.

° Los sujetos de investigacion deberan tener registro de: edad; sexo;
antecedentes personales patoldgicos, principalmente hipertension arterial y diabetes
mellitus tipo Il; si es faquico o pseudofaquico; presencia de metamorfosis; AV con
cartilla de Snellen, presion intraocular (PIO) con tonémetro de Goldman, exploracién
con lampara de hendidura de segmento anterior, fundoscopia bajo dilatacion
farmacolégica y OCT macular basal (Heidelberg Engineering, Heidelberg, Germany) de
31 escaneos B en un area de 25 x 300, con cada escaneo B horizontal de alta
resolucion separado por una distancia de 240 ym.

Criterios de exclusion

e (Catarata severa (opacidad cortical grado 3 o mayor por Lens Opacities
Classification System [LOCS] IlI).

e Cualquier otra causa de baja visual que no sea MER
e Cualquier cirugia de retina previa.

e Retinopatia diabética proliferativa o no proliferativa con edema macular
clinicamente significativo presente o detectado previamente.

e Retinopatia hipertensiva con historia de oclusion de arteria/vena.
e Glaucoma avanzado o cualquier otra neuropatia éptica.

e Agujeros lamelares o pseudoagujeros.
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Trauma ocular previo.

Telangiectasias maculares.

Hipoplasia foveal o fovea plana.

Distrofia retiniana.

Variables del estudio

Tabla. 1

Variable

Definicion operacional

Degeneracion macular relacionada a la edad intermedia o avanzada.

Antecedente de neovascularizacion coroidea de cualquier etiologia.

Escala de medicion

Edad

Sexo

Ojo
Faquico/
Pseudofaquico

Metamorfopsias

Capacidad
visual

Hipertension
arterial
sistémica

Diabetes
mellitus tipo 2

Numero de anos de vida

Caracteristicas bioldgicas y
fisiolégicas que definen a hombres y
mujeres

Ojo afectado por la presencia de
una membrana epirretiniana

Presencia o ausencia de lente
intraocuar

Distorsion de la vision en donde el
sujeto percibe lineas rectas como
ondulantes

Maximo numero de letras vistas por
el sujeto con su agudeza visual
mejor corregida.

Presién sistélica = 140 mmHg o
diastélica 290 mmHg

Diagnostico de diabetes mellitus
tipo 2 acorde a los criterios de la
ADA 2021

Cuantitativa,
continua

Cualitativa, nominal

Cualitativa, nominal

Cualitativa, nominal

Cualitativa, nominal
Cuantitativa,

continua

Cualitativa, nominal

Cualitativa, nominal

ARos

Hombre o mujer

Derecho o izquierdo
Faquico o
pseudofaquico
Cartilla de Amsler

(presente /ausente)

Cartilla de Snellen /
LogMAR

Presente/ ausente

Presente/ ausente
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Variable Definicion operacional Escala de medicion

Estadio de Estadio 1: Presencia de pit foveal; Cualitativa, nominal  Clasificacién segun
membrana Capas retinianas bien definidas. Govetto por OCT.
epirretiniana Estadio 2: Ausencia de pit foveal;

por OCT Capas retinianas bien definidas.

Estadio 3: Ausencia de pit foveal;
capas retinianas bien definidas;
presencia de capas foveales
internas ectopicas.

Estadio 4: Ausencia de pit foveal;
capas retinianas alteradas;
presencia de capas foveales
internas ectopicas.

Analisis estadistico

En la estadistica descriptiva, para variables cualitativas se reportaran frecuencias y
porcentajes. Para variables cuantitativas se calcularan medidas de tendencia central y
dispersion.

En la estadistica inferencial se valorara la distribucion de la muestra por medio de la
prueba de Shapiro-Wilk/Kolmogorov-Smirnov. Se realizaran pruebas de correlacion de
Pearson/Spearman.

Se considerara significativo un valor de p<0.05. Se utilizara el software SPSS
(Statistickal Package for Social Sciences, v29).

Para obtener la prevalencia de pacientes con MER idiopatica se utilizara la siguiente
féormula:

Numero de pacientes con diagnoéstico de MER idiopatica « 100
Numero total de pacientes de primera vez (Junio 2019 - Mayo 2021)

Aspectos éticos

El estudio y protocolo se ajustaron a los principios de la Declaracion de Helsinki,
ademas de que, conforme al Reglamento de la Ley General de Salud en materia de
investigacion para la salud, en el articulo 17. Este es un estudio observacional donde
no se pone en mayor riesgo al sujeto de investigacion fuera del que ya potencialmente
tiene. Todos los datos obtenidos durante el estudio seran adquiridos del expediente
electronico de forma retrospectiva, siendo estrictamente confidenciales y seran
utilizados unicamente con fines de investigacion.

16



Aspectos de bioseguridad.
El protocolo es una investigacion sin riesgo.

Segun el formato de evaluacion de protocolos de investigacion del Comité de
Bioseguridad de nuestra institucion, este protocolo no presenta criterios que
comprometan la bioseguridad de los sujetos de investigacidn o de los investigadores. Al
tratarse de un estudio observacional con las especificaciones previamente
mencionadas, no se trabajara con agentes biolégicos, ni se utilizaran sustancias
corrosivas, reactivos, explosivos, toxicos o inflamables. Ademas, no se emplearan
fuentes de radiacion. Por lo tanto, no se identifican aspectos que representen un riesgo
potencial para la bioseguridad en la realizacion de este protocolo.

El investigador responsable y los investigadores participantes declaran que la
realizacion de este protocolo no conlleva ningun riesgo de bioseguridad y que no se
utilizaran muestras bioldgicas, ni material peligroso (CRETI) y ningun medicamento o
farmaco.

Declaracién de conflictos de interés de los investigadores participantes en el
estudio

No existe conflicto de interés por parte de los investigadores.

4. Resultados

Se incluyeron 132 sujetos de investigacion (66 ojos) con diagnostico de membrana
epirretiniana idiopatica, detectado tanto clinicamente como mediante OCT, en el
analisis. En nuestra investigacion, la prevalencia de la membrana epirretiniana (MER)
en la poblacion mexicana estudiada fue de 0.042 por cada 100 sujetos (0.042/100).
Este valor es significativamente menor en comparacion con los estudios poblacionales
mas grandes y reconocidos, como el Blue Mountains Eye Study (BMES) y el Beaver
Dam Eye Study (BDES), que reportaron prevalencias de 7% y 11.8%, respectivamente.
Estas diferencias pueden atribuirse a factores como las caracteristicas demograficas,
los criterios de diagnéstico y las técnicas de imagen utilizadas en cada estudio.
Ademas, la menor prevalencia observada en nuestra poblacién podria reflejar
particularidades genéticas o ambientales propias de la poblacion mexicana.

La distribucién por género mostré que el 33.6% de los pacientes eran hombres y el
66.7% mujeres. Ademas, un 30% de los pacientes presentaba diabetes, y un 50% tenia
hipertension arterial.
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En nuestro estudio, de los 66 ojos evaluados, se encontré que 6 (9.1%) correspondian
a pacientes menores de 60 anos. Esto sugiere que, aunque la MER es mas comun en
edades avanzadas, con un pico de prevalencia entre los 70 y 79 afios (11.6%), en
nuestra muestra hubo una mayor incidencia en pacientes menores de 60 afios, lo que
podria estar relacionado con factores especificos de nuestra poblacion o con
variaciones en los criterios de inclusion.

De los 66 ojos estudiados, el 84.8% eran faquicos y el 15.2% pseudofaquicos. Aunque
no se observaron diferencias significativas entre ambos grupos en los resultados, el
estado del cristalino podria ser un factor relevante en el manejo y prondstico de la
membrana epirretiniana.

En cuanto a las caracteristicas clinicas evaluadas mediante OCT, se encontré que el
3% de los ojos presentaba bolas de algodoén. La clasificacion de Govetto se distribuy6
de la siguiente manera: el 30.3% de los ojos se encontraba en el estadio 1, el 27.3% en
el estadio 2, el 10.6% en el estadio 3, y el 31.8% en el estadio 4. El analisis del puntaje
DRIL revel6 que el 9.1% de los ojos tenia un puntaje de 0, el 15.2% un puntaje de 1, el
31.8% un puntaje de 2, el 16.7% un puntaje de 3, y el 27.3% un puntaje de 4. Ademas,
se observé que el 10.6% de los ojos presentaba edema macular quistico (EMQ),
mientras que el 1.5% tenia una lesion viteliforme. Las tracciones estaban presentes en
el 42.4% de los casos, el desprendimiento de vitreo posterior en el 22%, y la pérdida de
la linea COST se observo en el 34% de los ojos. Asimismo, el 42.4% de los ojos
presentd capas ectopicas de la retina.

La prueba de Fisher se utilizd6 para investigar la posible asociacién entre la
Discontinuidad de la Zona Elipsoide (DZE) y el Edema Macular Quistico (EMQ). Los
resultados de la prueba mostraron un valor p de 0.425, lo que indica que no se
encontré6 una asociacién estadisticamente significativa entre la DZE y el EMQ,
sugiriendo que la presencia de DZE no se relaciona de manera significativa con el
desarrollo de EMQ en la muestra analizada. De manera similar, se realizd otra prueba
de Fisher para evaluar la posible asociacion entre la presencia de bolas de algodén vy el
EMQ. En este caso, los resultados mostraron un valor p de 1.000, lo que indica una
completa falta de asociacion estadisticamente significativa, sugiriendo que la presencia
de bolas de algoddn no esta relacionada con el desarrollo de EMQ en los pacientes
evaluados. Ademas, se realizaron pruebas de Fisher para evaluar la posible asociacion
entre lesion viteliforme, tracciones, fovosquisis, desprendimiento de vitreo posterior
(DVP) y presencia de capas ectopicas de la retina con EMQ, pero en ninguno de los
casos se encontré una asociacion estadisticamente significativa.
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Se realizé una prueba de Chi-cuadrada para evaluar la posible asociacion entre la
clasificacion DRIL y el Edema Macular Quistico (EMQ). El analisis arrojé un valor de la
prueba de 2.050 con 3 grados de libertad (p = 0.562). Estos resultados indican que no
se encontré una asociacion estadisticamente significativa entre la clasificacion DRIL y
la presencia de EMQ en la muestra estudiada. También se evalué mediante la prueba
de Chi-cuadrada la posible asociacidon entre la clasificacidon de Govetto y EMQ; los
resultados no fueron significativos (p=0.14).

Se realizaron pruebas de Fisher para explorar la posible asociacion entre la
Discontinuidad de la Zona Elipsoide (DZE), la presencia de bolas de algodén, la
presencia de capas ectopicas y las metamorfopsias en la muestra analizada.

Mediante pruebas de Fisher se explord la posible asociacion entre la Discontinuidad de
la Zona Elipsoide (DZE), la presencia de bolas de algododn, la presencia de capas
ectdpicas y las metamorfopsias en la muestra analizada. En primer lugar, la asociacion
entre DZE y metamorfopsias mostré un valor de significancia exacta de 0.034 . En
cuanto a la asociacion entre las bolas de algoddn y las metamorfopsias, la prueba de
Fisher arrojo un valor de significancia exacta de 0.03. Por ultimo, la asociacion entre la
presencia de capas ectopicas y las metamorfopsias fue altamente significativa, con un
valor de significancia exacta <0.001 Estos resultados sugieren que existe una
asociacion estadisticamente significativa entre la presencia de DZE, bolas de algodén y
la presencia de capas ectopias con la aparicion de metamorfopsias. No existe una
asociacién estadisticamente significativa entre lesion viteliforme, traccion, foveosquisis,
DVP con la aparicion de metamorfopsias.

Se utiliz6 una prueba de Chi-cuadrada para evaluar la posible asociacién entre la
clasificacion Govetto y la aparicion de metamorfopsias. El analisis arrojé un valor de la
prueba de 11.01 con 3 grados de libertad (p = 0.012). Estos resultados indican que
existe una asociacion estadisticamente significativa entre la clasificacion Govetto y la
presencia de metamorfopsias. Cuando se realizé la prueba de Chi-cuadrada para
evaluar la posible asociacién entre la clasificacion DRIL y la aparicion de
metamorfopsias no se encontraron resultados estadisticamente significativos (p=0.195).

La prueba de Fisher se utilizdé para valorar la asociacion entre la presencia de DZE,
capas ectopias de la retina y tracciones (p= 0.029 y p <0.01, respectivamente).
Entonces existe una asociacion estadisticamente significativa entre la presencia de
estos cambios y las tracciones. No existe una asociacién estadisticamente significativa
entre lesion viteliforme, foveosquisis, DVP con las tracciones.
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Finalmente, se utilizé6 una prueba de Chi-cuadrada para evaluar la posible asociacion
entre la clasificaciéon Govetto y DRIL y la presencia de tracciones (p = 0.04 en ambos

casos).
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5. Discusion y conclusiones

La membrana epirretiniana (MER) es una patologia oftalmoldgica compleja que afecta
principalmente la interfaz vitreomacular, generando la distorsién de las capas de la
retina y por consecuencia baja visual significativa. En este estudio, se evaluo la
prevalencia y las caracteristicas clinicas de la MER idiopatica en una poblacion
mexicana, y los resultados obtenidos se compararon con los de estudios
internacionales previos.

En nuestra muestra, la prevalencia de MER idiopatica en la poblacion mexicana
estudiada fue de 0.042 por cada 100 sujetos (0.042/100); este valor es
significativamente menor en comparacién con los estudios poblacionales mas grandes
y reconocidos, BMES y BDES. Estas diferencias mencionadas en dichos estudios
puntualizan la importancia de la técnica diagndstica en la deteccion de MER, donde el
uso de la tomografia de coherencia Optica, puede proporcionar una mayor sensibilidad.
En términos de género, observamos una mayor prevalencia de MER en mujeres
(66.7%), lo cual resulto distinto a lo reportado en la literatura con estudios que reportan
una prevalencia equitativa entre hombres y mujeres . Esto podria reflejar diferencias en
la poblacion estudiada o en factores no identificados que predisponen a las mujeres a
desarrollar MER en esta cohorte.

En cuanto a las caracteristicas clinicas evaluadas mediante OCT, nuestro estudio
encontré una distribucidn considerablemente alta de estadios avanzados para la
clasificacion de Govetto, ya que un 31.8% de los ojos se encontraron en el estadio 4, lo
que indica una progresion notable de la enfermedad en nuestra poblacion estudiada.
Este hallazgo resalta la necesidad de una deteccion temprana y un seguimiento
estrecho en pacientes con MER, especialmente en aquellos que cuentan con factores
de riesgo como diabetes y hipertensién, presentes en el 30% y 50% de nuestra
muestra, respectivamente.

Las pruebas estadisticas realizadas evaluaron diferentes biomarcadores clinicos
mediante OCT los cuales revelaron una asociacion significativa entre la Discontinuidad
de la Zona Elipsoide (DZE) y el edema macular quistico (EMQ), no asi entre otras
variables como la presencia de bolas de algodén y EMQ. Sin embargo, si se identifico
una asociacion significativa entre la DZE, las bolas de algodon, las capas ectépicas y la
aparicion de metamorfopsias. Estos resultados son congruentes con lo que proponen
distintos estudios que sugieren que los cambios morfologicos en la retina estan
estrechamente relacionados con las alteraciones visuales subjetivas experimentadas
por los pacientes .

De igual manera se compararon biomarcadores tomograficos con manifestaciones
clinicas, donde se encontrd la asociacion significativa entre la clasificacion de Govetto y
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la presencia de metamorfopsias (p=0.012) en nuestro estudio, lo que confirma la
utilidad de esta clasificacién en predecir los sintomas visuales en pacientes con MER.
La falta de asociacion entre la clasificaciéon DRIL y la aparicion de metamorfopsias
(p=0.195) indica que otros factores, posiblemente aun no identificados, podrian estar
influyendo en esta relacion.

Finalmente, la asociacién entre la presencia de DZE, capas ectépicas y tracciones
refuerza la teoria de que los cambios estructurales que ocurren en la retina son
indicadores importantes de la historia natural de la MER y podrian influir en la decisién
clinica de iniciar un tratamiento optimo como intervenir quirirgicamente o no .

En conclusion, nuestros resultados aportan datos valiosos sobre la prevalencia y las
caracteristicas clinicas de la MER idiopatica en una poblacién mexicana, y correlaciona
con los hallazgos realizados con la literatura existente. Sin embargo, la variabilidad en
las tasas de prevalencia entre diferentes estudios sugiere la necesidad de mas
investigaciones que consideren factores étnicos, genéticos y ambientales para
comprender mejor esta patologia.

Los biomarcadores identificados mediante OCT han demostrado ser herramientas
fundamental tanto en la evaluacion como en el manejo de la membrana epirretiniana.
Futuras investigaciones deberian centrarse en la identificacion y validacion de mas
biomarcadores tomograficos que puedan predecir con mayor precision la evolucion de
la MER vy la respuesta al tratamiento.
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