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RESUMEN

Junto al incremento de la poblacion envejecida existe un aumento de las enfermedades
asociadas a la edad. Por consiguiente, esta revision tiene como objetivo determinar las
caracteristicas de los pseudodrusen reticulares y su asociacion con la degeneracion macular
asociadacon la edad. En los Gltimos tiempos, con el desarrollo de la tomografia de coherencia
Optica, se facilitael estudio de los pseudodrusen reticulares y su asociacion con lamaculopatia
seniles. Por lo tanto, resulta de vital importancia realizar este tipo de investigacién documental
y de revision bibliografica sobre el sustrato tedrico del tema. Los pseudodrusen reticulares
clasifican como otro fenotipo de la degeneracion macular relacionada con la edad y son mas
prevalentes de lo que se aprecia clinicamente. En consecuencia, representan el segundo
componente subretinal de la degeneracién macular vinculada con la edad, aunque su
patogénesis aun es discutida. Los pseudodrusen reticulares muestran el papel de la
inflamacion y la participacion del sistema inmune en ladegeneracién macular relacionada con
laedad y ademas indican la afectacion anatomica y funcional de los bastones asociados aellos.
Una de las lineas en estudio sobre el tema también indaga sobre la probabilidad de que
constituyan un biomarcador pronéstico de la degeneracién macular asociada con laedad y la
atrofia coroidea.
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depdsitos drusenoides subretinianos.

ABSTRACT

Along with the increase in the aging population, there is an increase in age-related diseases.
Therefore, this review aims to determine the characteristics of reticular pseudodrusen and its
association with age-related macular degeneration. In recent times, with the development of
optical coherence tomography, the study of reticular pseudodrusen and its association with
senile maculopathy is facilitated. Therefore, it is of vital importance to carry out this type of
documentary research and bibliographic review on the theoretical substratum of the subject.
Reticular pseudodrusen classifies as another phenotype of age-related macular degeneration
and is more prevalent than is clinically appreciated. Consequently, they represent the second
subretinal component of age-related macular degeneration, although their pathogenesis is still
controversial. Reticular pseudodrusen show the role of inflammation and the involvement of
the immune system in age-related macular degeneration and also it indicates the anatomical
and functional involvement of the associated rods. One of the lines under study on the subject
also investigates the probability that they constitute a prognostic biomarker of age-related
macular degeneration and choroidal atrophy.

Keywords: reticular pseudodrusen; age-related macular degeneration; subretinal drusenoid

deposits.
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Introduccion

La poblacién mundial estd envejeciendo: la mayoria de paises del mundo estan
experimentando un aumento en el nimero y la proporcion de personas mayores. Segun datos
de la revision de 2017 del informe “Perspectivas de la Poblacion Mundial”, se espera que el
namero de personas mayores, es decir, aquellas de 60 afios 0 mas, se duplique para 2050 y
triplique para 2100: pasara de 962 millones en 2017 a 2100 millones en 2050 y 3100 millones
en 2100. A nivel mundial, este grupo de poblacion crece més rapidamente que los de personas

mas jovenes.®
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Al cierre del 2019 en Cuba el 20,8 % de la poblacidn cubana tenian 60 afios y mas @, para el
2050 nos encontramos entre los paises que tendran 30 %®, lo cual confirma el acelerado
proceso de envejecimiento demogréfico que vive hoy el pais.

Junto al incremento de la poblacién envejecida existe un aumento de las enfermedades
asociadas a la edad. La retina estructura receptora de la vision no estad excepta de estos
cambios. Especificamente en el area macular existen cambios maculares seniles donde se
encuentra la temida degeneracién macular asociada con la edad, causantes del 6 % de la
ceguera a nivel mundial segln el grupo de experto en bajavision.® En Cuba segln laencuesta
de ceguera evitable realizada en el 2016 en personas de 50 afios y mas, se encontré que por
degeneracion macular relacionada con la edad, el 2,3 % de la poblacion tiene ceguera, el 5,5
% tiene una discapacidad visual grave y en el 1,1% tiene discapacidad visual moderada. ©®
Dentro de la maculopatia relacionada con la edad ademas de la degeneracion macular existe
el envejecimiento normal que da lugar a un espectro de cambios en la macula, algunos de los
cuales no se detectan clinicamente, estos afectan la retina externa, el epitelio pigmentario de
la retina, lamembrana de Bruch y la coriocapilar. ©

La degeneracion macular asociada con la edad es una enfermedad degenerativa de la macula,
crénica y progresiva con disminucion de la funcion visual central por disfuncion o muerte de
los fotorreceptores y epitelio pigmentario de la retinaen individuos mayores de 50 afos.
Pueden presentarse drusen y alteraciones del epitelio pigmentario, que incluyen areas de
hiperpigmentacion e hipopigmentacién y atrofia geografica. Cuando hay crecimiento
patoldgico de vasos sanguineos a partir de la coriocapilar que atraviesalamembrana de Bruch,
se produce membrana neovascular coroidea con hemorragia, edema, exudacion y cicatrizacion
en lamacula. @

Los drusen que habitualmente acompafian a la degeneracién macular asociada con la edad son
lesiones focales, abovedadas situadas debajo del epitelio pigmentario de la retina entre la
lamina basal del epitelio pigmentario de la retina y la capa colageno interna de la membrana
de Bruch. Sus principales componentes son lipoproteinay desechos de membranas celulares.
Tienen un diametro entre 30 a 300 um de color amarillo-blanco. ®

En los altimos tiempos, se habla de los pseudodrusen reticulares caracterizados por la
acumulacion de material en el espacio subretiniano que se extiende hasta el segmento externo
de los fotorreceptores e incluso en las capas nucleares externas, tiene algunas similitudes en

su composicion con los drusen, pero atin no se conoce con exactitud su composicion. © Tiene
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algunas similitudes en su composicién con los drusens, pero ain no se conocen con exactitud
sus componentes.

Mimoun, Soubrane y Coscas describieron por primera vez el pseudodrusen en 1990 para
definir lesiones retinianas con un didmetro variable de aproximadamente 100 pm que no
aparecian hiperfluorescentes en la angiografia con fluoresceina, pero presentaban mayor
visibilidad con luz azul. @ En 1991, el pseudodrusen reticular se incorporé al sistema de
clasificacion de Wisconsin de la degeneracién macular asociada con la edad. Y En 1995,
Arnold y otros autores caracterizaron ain mas al pseudodrusen reticular y lo demostraron en
estudios histopatologicos.? Desde entonces, la nomenclatura pseudodrusen reticular se
extendio en la literatura actual, aunque se han utilizado otros términos dentro de ellos
depdsitos drusenoides subretinianos, enfermedad macular reticular, y drusas reticulares.

Con el desarrollo de la tomografia de coherencia Optica se ha facilitado el estudio de los
pseudodrusen reticulares y su asociacion con la maculopatia senil, por lo que adquiere
importancia realizar estudios documentales sobre el sustrato tedrico del tema. Se realiz6 un
estudio tedrico de revision bibliogréfica que responde al objetivo de conocer los pseudodrusen
reticulares y su asociaciona las maculopatia asociadas con la edad.

Pseudodrusen reticulares

Los pseudodrusen reticulares se ubican en el espacio subretiniano, pueden extender hasta el
segmento externo de los fotoreceptores e incluso pueden llegar a las capas nucleares

externas. ©12
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Fig. 1. Pseudodrusen reticulares (flechas amarillas).

Cambios fisiopatoldgicos Pseudodrusen reticulares

La presencia de pseudodrusen reticulares, se asocia con el polimegatismo del epitelio
pigmentario de la retina, la interrupcion de fotorreceptores y la gliosis reactiva.®

Aunque los pseudodrusen reticulares tienen algunas similitudes con los drusen en su
composicion (lipidos neutros, colesterol, amiloide, factor del complemento y residuos
membranosos), tienen diferencias significativas en sus componentes. Los pseudodrusen
reticulares tienen una mayor concentracion de colesterol no esterificado, vitronectina, que
incluyen opsinas, aglutinina y pigmentos fotorreceptores. Dado que los pseudodrusen
reticulares y los lipidos de las drusas en estudios histologicos no se tifien de igual forma,
muestra que hay diferencias en la composicidn lipidica entre ellos. Ademas, los pseudodrusen
reticulares son ricos en células inmunes, predominantemente microglia y macrofagos
inmunorreactivos, lo que confirma el papel de la inflamacion. Sin embargo, la composicion
precisa de pseudodrusen reticulares ain no se ha determinado. 3

Igualmente no se conoce exactamente cual es el mecanismo patofisioldgico que envuelve la

formacién de los pseudodrusen reticulares, existen algunas hipotesis:
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Alteracidnde la respuesta inmune. Rudolf y colaboradores demostraron que los pseudodrusen
reticulares no son simplemente una extension de la reaccion inflamatoriaexterna al epitelio
pigmentario de la retina, varias evidencias plantean que es una manifestacion de pérdida de
respuestareguladorade lainmunidad (parainflamacién). ¢4

La parainflamacion es un proceso adaptativo activo del tejido para mantener la homeostasis
del mismo frente al estrés del tejido externo y al dafio endégeno o lo que es lo mismo al estrés
y la disfuncién celular. Dada la alta actividad metabdlica, la alta tension de oxigeno, la alta
exposicion a la luz y la presencia de lipidos insaturados de cadena larga, este mecanismo
puede ser importante para lasalud de la retina. ¢4

Se propone que el pseudodrusen reticulares puede ser una manifestacion de la pérdida de la
capacidad para regular el dafio a través de la parainflamacion, lo que produce una respuesta
inmune intensificada que provoca dafios en los tejidos. @4

Actividad metabdlica de los fotorreceptores: El epitelio pigmentario de la retina juega un
papel importante en el mantenimiento de los fotorreceptores también se vuelve
metabdlicamente ineficiente con la edad. Esta reduccién de la capacidad metabdlica asociada
con la edad del epitelio pigmentario de la retina puede deberse a la exposicion de por vida al
estrés oxidativo, a los agregados de proteinas inflamatorias y a otros factores de estrés. Las
celulas de Miller son el almacén de glucogeno en la retina, brindan apoyo metabdlico a los
fotorreceptores en momentos de estrés metabdlico. @4

Se ha visto que la adaptacién a la oscuridad retrasada y la sensibilidad escotopica alterada en
el area parafoveal en los ojos con pseudodrusen reticulares apuntan hacia una disfuncién
temprana de los bastones o pérdida de los bastones en los pseudodrusen reticulares. Evidencia
adicional de la afectacion primaria del fotorreceptor puede derivarse de las observaciones
clinicas realizadas por Spaide de que los 0jos que muestran regresion de los pseudodrusen
reticulares a largo plazo desarrollan atrofia retiniana externa y adelgazamiento coroideo, lo
que indica que la disfuncion inicial del fotorreceptor conduce a la muerte celular. 4

Aun no se sabe si los pseudodrusen reticulares son principalmente una manifestacion de la
atenuacion de la actividad metabdlica de los fotorreceptores por anomalias en la barrera o si
es un problema primario en la energia de los fotorreceptores. 4

Cambios primarios de la coroides: existen evidencias contradictorias de que cambio primario
en la vasculatura coroidea o en la coroides contribuye a la aparicion de los pseudodrusen

reticulares. 4
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Arnold y colaboradores informaron una pérdida significativa de la capa media, de los vasos
pequefios coroideos y una mayor separaciénentre las venas coroideas grandes, 1o que sugiere
que la fibrosis del estroma coroideo y la pérdida de vascularidad fueron responsables del
desarrollo de los pseudodrusen reticulares y los proponen como marcador de isquemia
coroidea. Esto sugiere que la hipoperfusion coroidea estad implicada en la patogénesis de los
pseudodrusen reticulares. 4

En un estudio retrospectivo reciente se investigo la relacién entre el grosor coroideo y los
pseudodrusen reticulares en pacientes mayores de 60 afios con miopia alta. Se encontré que
los ojos con miopia alta y por lo tanto con adelgazamiento coroideo significativo, no
desarrollaronpseudodrusen reticulares. Aunque hubo una mayor prevalenciade pseudodrusen
reticulares en ojos con grosor coroideo subfoveal entre 50 y 100 um y hubo una disminucion
de la proporcion de la aparicion de pseudodrusen reticulares por debajo de ese rango de
espesor, los autores concluyeron que no hay pruebas suficientes para definir una relacion
causal directaentre el desarrollo de los pseudodrusen reticulares y el adelgazamiento coroideo.
Ademas, Vongkulsiri y colaboradores no encontraron relacion entre los pseudodrusen
reticulares y los grandes vasos coroideos. Spaide no informé anomalias generalizadas en las
imagenes de las coriocapilares en pacientes con pseudodrusen reticulares. ¢4

Por lo tanto, la evidencia hasta la fecha sugiere que el adelgazamiento coroideo en los 0jos
con pseudodrusen reticulares parece ser una secuela de los insultos responsables de la
patogénesis de los pseudodrusen reticulares. EI adelgazamiento coroideo se observa mas en
ojos con pseudodrusen reticular y atrofia geografica. 4

Alteraciones de la homeostasis lipidica de la retina externa: Curcio y colaboradores han
investigado las alteraciones patoldgicas en los mecanismos de transporte de lipidos entre el
epitelio pigmentario de la retina y los segmentos externos de los fotorreceptores, con la
consiguiente acumulacion de material en el espacio subretiniano. Los sistemas de transporte
de lipidos de los bastones como de los conos mantienen un alto contenido de colesterol no
esterificado y, por lo tanto, pueden explicar la predileccion de pseudodrusen reticulares a las
areas extrafoveales donde son mas frecuente los bastones, en comparacion con los drusen
blandos, que se localizan mas en el area foveal. 4

Sin embargo, dado que los pseudodrusen reticulares no son ricos en lipidos, a excepcion del
colesterol no esterificado, este concepto no puede explicar completamente la patogénesis de
los pseudodrusen reticulares. 4
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Cambio de lamembrana Bruch: Como los pseudodrusen reticulares también esta presente en
otras enfermedades como la distrofia de Sorsby y el pseudoxantoma elastico, se caracterizan
por engrosamiento de la membrana de Bruch, cambios patologicos de esta, de la interfase
membrana de Bruch- epitelio pigmentario de la retina, se ha postulado que desempefian un
papel importante en la patogénesis de los pseudodrusen reticulares también. Por lo tanto, el
papel potencial del engrosamiento de la membrana de Bruch en la patogénesis de los
pseudodrusen reticulares debe explorarse mas a fondo. ¢4

Diagnosticos de los Pseudodrusen reticulares

Cambios en la funcion visual: Steinberg y colaboradores observaron una reduccién méas
pronunciada de la sensibilidad escotdpica en comparacion con la sensibilidad fotpicaen areas
con pseudodrusen reticularen con &reas sin alteraciones visibles que establecen la
participacion del sistema de bastones en el pseudodrusen reticular. La prueba de agudeza de
baja luminancia Smith-Kettlewell, mide la vision espacial en el contexto de bajo contraste y
luminancia también se ve afectada en los ojos con pseudodrusen reticular.

Como las pruebas de funcion visual comunes utilizadas en la practica clinica estdn mediadas
por cono, varios investigadores también han explorado el impacto de pseudodrusen reticular
en el sistema de cono. Los resultados de la electrorretinografia multifocal en areas de
pseudodrusen reticular siguen siendo poco conocidos. Los tiempos implicitos de
electrorretinografia multifocal de Wu y colaboradores se retrasaron en areas de pseudodrusen
reticular en ojos con drusas intermedias, lo que indica una alteracion en la funcion del cono;
sin embargo, Alten y colaboradores no notaron discrepancias entre la funcién retiniana
superior e inferior con electrorretinografia multifocal, a pesar de la abundancia de
pseudodrusen reticular en las arcadas superiores. Tampoco observaron una diferencia en
electrorretinografia multifocal entre los ojos con pseudodrusen reticular y los 0jos normales;
sin embargo, encontraron una disminucidon en las grabaciones de la electrorretinografia
multifocal después de 12 meses, lo que no se correlaciond con los cambios morfolégicos. ¢4
El impacto de la pseudodrusen reticular en el sistema de conos basado en pruebas funcionales
no es tan evidente como se observa en el sistema de bastones, los cambios estructurales
sugieren la pérdida de conos en los ojos con pseudodrusen reticular.

La distribucion y el nimero de pseudodrusen reticular se correlacionan con una sensibilidad
retiniana media reducida en todas las regiones maculares, especialmente en las arcadas
superiores. Como la distribucion de pseudodrusen reticular esta mas extendida que las drusas,

la sensibilidad retiniana también se reduce mas ampliamente que en los ojos con drusas solas.
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Querques y colaboradores postularon una alteracion generalizada del intercambio de
nutrientes entre los fotorreceptores y los coriocapilares en ojos con pseudodrusen reticular
sobre la base de una disminucion generalizada de la sensibilidad retiniana en areas de
pseudodrusen reticular. Estas observaciones sobre la sensibilidad retiniana mesépica
concuerdan con los resultados observados con otras pruebas de funcion macular, como la
agudeza visual cercana, la sensibilidad al contraste y la puntuacion de perimetria macular. @4
Examen clinico: A diferencia de los drusen subretinales, estas formaciones no son visibles por
biomoicroscopia hasta alcanzar un monto suficiente para adoptar la morfologia reticular. ¢4
Se notan mejor entre el borde superior de la fovea y los vasos temporales. La prevalencia de
pseudodrusen reticulares no se ha determinado con exactitud debido a que su diagndstico
depende de técnicas de diagndstico por imagen especifica. No obstante, por imagenes simples
pueden diagnosticarse aun cuando su namero Yy distribucion no permite su identificacion
clinica. En la mayoria de los ojos con pseudodrusen reticulares aparecen alguna otra
manifestacion de degeneracion macular asociada con la edad, y en un 50 % de los casos se
asocia con neovascularizacion coroidea.®

Los pseudodrusen reticulares son estructuras dindmicas que se expanden, agrandan y regresan
con el tiempo. Cabe destacar que, a lo largo de los afios, los ojos con pseudodrusen reticular
muestran un aumento en el nimero de los mismos y las &reas de afectacion se expanden.
Steinberg y colaboradores demostraron en otro estudio longitudinal que el area retiniana
afectada por lesiones de pseudodrusen reticular crece a 4,4 mm? por afio en pacientes con
atrofia geogréafica coexistente. 4

Estudio multimodal: Si bien las imagenes multimodales han mejorado la visualizacion de
pseudodrusen reticular, es sorprendente que las caracteristicas anatomicas de pseudodrusen
reticulares varien segin la modalidad de imagen. El estudio multimodal mas utilizado para el
diagnostico de los pseudodrusen reticulares incluye: Retinografia en color, imagen infra-roja,
autofluorescencia de fondo, tomografia de coherencia dptica espectral. Otros estudios
aceptados, aungque con caracter invasivo son la angiografia fluresceinica y la angiografia con
verde indocianina.

En laRetinografiaen color se registra el patron reticular que tiende a ser mas puntual a medida
que se acercan mas a la fovea. El patrdn reticular es de color blanco amarillento, mas palido
que los drusen blandos. Predomina en la parte superior y temporal de la macula. La técnica es
insatisfactoria, debido a la baja sensibilidad. ®® Por el contrario, su especificidad es
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extremadamente alta, alcanzando practicamente el 100 %, y, por lo tanto, podria ser una
prueba confirmatoria poderosa © (figura 2).
Red free (verde) 518 nm y azul 488nm: se define mejor porque la longitud de onda se absorbe

por el epitelio pigmentario de la retina y ofrece mejor contraste © (figura 2).

Fig. 2. Pseudodrusen reticulares. (A) Multicolor, (B) Red free, (C) Infrarrojo, (D)
Autofluorescencia.

La imagen infrarroja (815 nm) muestra lesiones hiporreflectivas bien delimitadas que pueden
llegar a estar agrupadas en un patrdn reticular sobre un fondo hiperreflectivo y un aspecto
variable, con un ndcleo isorreflectivo rodeado de halo hiporreflectante(® (figura 2).

Los pseudodrusen reticulares se clasifican en 3 subtipos diferentes: En el primer tipo, el Infra-
rojo revela puntos hiporreflectantes perifoveales que a menudo muestran un aspecto como de
blancos; el segundo tipo se caracteriza por cordoneshiporreflectantesperifoveal tenues; vy el
tercer subtipo se caracteriza por manchas hiperreflectivas en la media periferia. ¢ Los
diferentes subtipos de pseudodrusen reticular pueden tener distintos componentes y pueden
conferir un riesgo diferente de progresion de la enfermedad. Dado que no es invasivo, es
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rapido, muy sensible y confiable, las imagenes infra-rojo se han recomendado como una
prueba de deteccion para identificar pseudodrusen reticular. 19

MultiColor (Spectralis SD-OCT; Heidelberg Engineering, Heidelberg, Alemania) combina 3
canales laser diferentes (es decir, infra-rojo: A = 820 nm; reflectancia verde: A = 515 nm;
reflectancia azul a A =488 nm) en una solaimagen de pseudocolor. Los pseudodrusen reticular
tienen un peculiar patron reticular de color verde amarillento y son mas evidentes en verde e
infra-rojo que en la reflectancia azul. ®® Similar a infra-rojo, el pseudodrusen reticular puede
tener un aspecto objetivo con un nucleo amarillento / verdoso més intenso rodeado de una
intensidad  disminuida. @® MultiColor demostré tasas de identificacion iguales de

autofluorescencia e infra-rojo® (figura 3).

Fig. 3. Pseudodrusen (A) Multicolor, (B) Autofluorescencia, (C) Infrarrojo.

Autofluorescencia: Dado que es rapido, no invasivo, altamente confiable, preciso
(sensibilidad: 86 %, especificidad: 92 % - 95 %). 1® Revela que los pseudodrusen reticularse
ven como puntos hipoautofluorescentes pequefios y mal definidos, estos puntos pueden estar
rodeados por areas de hiperautofluorescencia. ¥ La razén por la cual el pseudodrusen
reticular aparece como hipofluorescente aun es incierta 9 (figura 4). Una posible explicacion
es que la reflexion delpseudodrusen reticular y el bloqueo de la luz de excitacion azul evita

que alcance el RPE. 4
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Se plantea que el pseudodrusen reticular que se ve hiperautofluorescente podriaser una forma
transitoria de pseudodrusen o focos pequefios de material viteliforme adquiridos. @9
Actualmente, no esta claro si estos hallazgos indican enfermedad por epitelio pigmentario de
la retina o si las areas de hiperautofluorescencia indican defectos en ventana a través de la
ausencia de fotorreceptores o si representan una fluorescencia blogueada del epitelio
pigmentario de la retina normal. ¢4

Por otro lado, lamayoria de los depdsitos de pseudodrusen reticular / materiales subretinianos
pueden tener un nucleo isofluorescente que confiere a estas lesiones un "aspecto objetivo".
Este aspecto peculiar podria derivarse de la acumulacion en el nicleo de pseudodrusen
reticular de material similar a la lipofuscina, que probablemente represente un segmento
externo del fotorreceptor no fagocitado, podrian estar relacionado con la interrupcién de la

zona elipsoide de los fotoreceptores. ©

| . . |
ESTADIO IV | ESTADIO I | ESTADIONI

Fig. 4. Estadios de los pseudofrusen reticulares segun el grado de acumulacion de material extracelular

por tomografia de coherencia Optica.

La tomografia de coherencia optica identifica los depdsitos como acumulo de material
hiperreflectivo en la interfaz fotorreceptor-epitelio pigmentario retiniano.

Mas especificamente es una lesion granular hiperreflectiva de forma triangular entre epitelio
pigmentario de la retina y la zona elipsoide de los fotorreceptores.©

Zweifel y colaboradoresademéas de Querques y colaboradores identificaron diferentes etapas
de RPD en funcién del grado variable de acumulacion de material extracelularTiene cuatro
estadios cuando se usa el protocolo de adquisicion: OCT — Spectral, volumen de 20 x 20,

cortes a 11 micras. 4
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I.  Deposito difuso entre epitelio pigmentario de la retina y zona elipsoide de
fotoreceptores.
Il.  Deposito en forma de monticulo que modifica el contorno de la zona elipsoide.
I1l.  Deposito acuminado que atraviesa la zona elipsoide.
IV.  Desintegracion del depdsito con migracién hacia capas internas. Disrupcidon manifiesta

de la zona elipsoide.

Las etapas avanzadas del ciclo de vida de pseudodrusen se asocian con la degeneracion y
acortamiento de los fotorreceptoresepitelio pigmentario de la retina sublesional. ?? Pequefias
series informaron que el pseudodrusen reticular puede desaparecer completamente durante el
tiempo, y este fendbmeno puede ser unilateral y asimétrico. @Y La desaparicion del
pseudodrusen reticular puede dejar atrofia de la retina externa y reduccion focal en el grosor
de la coroides, esto podria representar un fenotipo novedoso de degeneracion macular
asociada con la edad tardia no incluido en los sistemas de clasificacion actuales. Se ha
especulado que la atrofia retiniana externa después de la regresion de pseudodrusen reticular
puede eventualmente involucrar epitelio pigmentario de la retina y coriocapilar, lo que lleva
a atrofia geogréafica. (%

Como se menciond anteriormente, varios estudios que utilizaron Enhanced depth imaging
optical coherence tomography (EDI) y Swept-source-OCT (SS-OCT) demostraron que los
0jos con pseudodrusen reticular se caracterizan por el agotamiento vascular coroideo y el
reemplazo fibrético, lo que resulta en una reduccion generalizada del grosor coroideo. ©

Se ha planteado una alta prevalencia de pseudodrusen reticular en ojos que sufren atrofia
coroidea relacionada con la edad, que es una entidad descrita recientemente caracterizada por
una reduccion del grosor de la coroides, cambios pigmentarios y escasez de vasos coroideos
visibles, lo que refleja una enfermedad de pequefios vasos que afectan a la coroides. @

El aspecto de los pseudodrusen reticulares varia de acuerdo al tipo de imagen utilizada para
el diagnostico y el estadio de la degeneracion macular asociada con la edad. Se recomienda
para el diagndstico positivo al menos 2 modalidades de imagen, preferiblemente la Imagen
infrarroja + tomagrafia de coherencia Optica — Spectral. La sensibilidad de la imagen infra-
rojo es de 95 %, pero exhibe alto porcentaje de falsos positivos, es poco especifica por su
similitud con drusen blandos. La tomografia de coherencia Optica- Spectral aislado posee alta
sensibilidad (96,4 %) y especificidad (98,4 %). Se ha utilizado la combinacién de imagen red-
free, azul e ICG. Esta combinacién posee alta especificidad (73 % - 100 %) pero con una

sensibilidad inferior a la imagen infra-rojo + tomografia de coherencia dptica — Spectral. @4
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Asociacion entre los Pseudodrusen reticulares y los distintos tipos de maculopatia
relacionadas con la edad

Aunque con poca frecuencia pueden aparecer en individuos sin otra patologia aparente, sus
tasas mas altas de aparicidnestan asociadas con ladegeneracion macular asociada con laedad,
para la cual tienen importancia clinica al estar altamente correlacionadas con los subtipos de
enfermedad sobre todo en etapa avanzada: neovascularizacion coroideay atrofia geogréafica.
25

Los drusens reticulares comparten los mismos factores de riesgo que la degeneracién macular
asociada con la edad por lo que tiende a considerarse un fenotipo mas de la enfermedad. El
riesgo de progresién a formas avanzadas de degeneracién macular asociada con laedad en 5
afos es de 4 a 6 veces superior para el que portan estos depdsitos subretinales. ¢4
Independientemente del estado macular, la presencia de pseudodrusen reticular aumenta 3,4
veces la posibilidad de padecer degeneracion macular asociada con la edad en la poblacion
mayor en general. La prevalencia de pseudodrusen reticular en pacientes con degeneracion
macular asociada con la edad es obviamente mayor que en la poblacion general, con un rango
de 16,8 % a 79 %, dependiendo de la modalidad de imagen utilizada, etapa y tipo de
degeneracion macular asociada con la edad. ®%) Su presencia general en la degeneracion
macular asociada con la edad neovascular oscilan entre el 22 % y el 36 %; los pseudodrusen
reticular se encuentran mas facilmente en los 0jos con neovascularizacién coroidea de tipo 3
o proliferacion angiomatosa retinal (68,4 % -83 %). Por el contrario, se observan con menos
frecuencia en los 0jos con una degeneracion macular himeda neovascular tipica (tipo 1y 2)
0 vasculopatia coroidea polipoidea con una prevalencia del 9 % -13,9 % y del 2 % -3,4 %,
respectivamente. ?°30) En los ojos con atrofia geografica, la prevalencia de pseudodrusen
reticular oscilaentre el 29 %y el 50 %. ©

Los suplementos de luteina y zeaxantina, segun estudios recientes, parecen disminuir el ritmo
de progresion a formas avanzadas de degeneracion macular asociada con la edad en los
pacientes con este tipo de drusen, los que estan reconocidos como un factor de riesgo parala
progresion a la atrofia geografica y a la neovascularizacion coroidea en pacientes con
degeneracion macular asociada con la edad. Estos se asocian con mas frecuencia con
proliferacion angiomatosa retinal y menos con vasculopatia coroidea polipoidea. Segun
reportes actuales solo el 2,7 % de los pacientes con drusen reticulares no desarrollan

degeneracion macular asociada con la edad. Sin embargo, es importante tener en cuenta que
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la pseudodrusen reticular puede ocurrir sin ninguna evidencia de degeneracion macular
asociada con la edad como un hallazgo independiente. 4

Si bien la pseudodrusen reticular se encuentra comunmente en la degeneracion macular
asociada con la edad, también se ha asociado con otras afecciones retinianas, como drusas de
inicio temprano, ©Y pseudoxantoma elastico, distrofia macular de Sorsbyy distrofia
viteliforme foveomacular de inicio en adultos,deficiencia de vitamina A y nefropatia por IgA.
@2 Se ha informado una asociacion entre el pseudodrusen reticular y el desprendimiento
viteliforme adquirido, lo que sugiere una disfuncion del epitelio pigmentario de la retina y un
deterioro de la rotacion de los segmentos externos. ©

Los pseudodrusen reticulares clasifican como otro fenotipo de la degeneracién macular
asociada con la edad, son mas prevalentes de lo que se aprecia clinicamente. Representa el
segundo componente subretinal de la degeneracion macular asociada con la edad. Su
patogénesis aun es discutida. Los pseudodrusen reticulares muestran el papel de la
inflamacion y la participacion del sistema inmune en la degeneracion macular asociadacon la
edad y ademas demuestra la afectacion anatomica y funcional de los bastones asociados a
ellos. Es probable constituyan un biomarcador pronéstico de la degeneracién macular

asociada con la edad y atrofia coroidea, en estudio.
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