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RESUMEN

Objetivo: Determinar las caracteristicas de los pseudodrusen reticulares y su
asociacion con la maculopatia asociada con la edad.

Métodos: Se realizé un estudio observacional descriptivo transversal con pacientes
de 50 aflos y mas de edad, que acudieron al Servicio de Retina del Instituto Cubano
de Oftalmologia Ramén Pando Ferrer, desde abril 2009 a abril de 2022, con el
diagnéstico de maculopatia relacionada con la edad, que presentaban
pseudodrusen reticulares en el examen de la tomografia de coherencia éptica. La
muestra quedd constituida por 221 ojos de 113 pacientes.

Resultados: La media de edad fue de 77,22 + 7,08 afos. Predomind el sexo
femenino (71,7 %) y la presentacion bilateral (95,6%). Los estadios Ill y IV de los
pseudodrusen reticulares fueron los mas frecuentes (59,2 % y 382 %), y la
localizacion parafoveal (68,2 %) y el aspecto reticular (44,1%).

Conclusiones: Los pseudodrusen reticulares tiene una relaciéon directa con la
degeneracién macular asociada con la edad y se incrementa en la forma avanzada
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con membrana neovascular tipo | y Il. La degeneracién macular asociada con la
edad de cualquier variante se asocia al estadio IV de los pseudodrusen reticulares.
La disminucién del grosor coroideo se asocia a la presencia de los pseudodrusen
reticulares.

Palabras clave: pseudodrusen reticulares; maculopatia; degeneracién macular.

ABSTRACT

Objective: To determine the characteristics of reticular pseudodrusen and their
association with age-related maculopathy.

Methods: A cross-sectional descriptive observational study was carried out on
patients aged 50 years and over, who attended the Retina Service of the Cuban
Institute of Ophthalmology Ramén Pando Ferrer, from April 2009 to April 2022, with
a diagnosis of age-related maculopathy, who presented reticular pseudodrusen in
the optical coherence tomography examination. The sample consisted of 221 eyes
of 113 patients.

Results: The average age was 77.22 + 7.08 years. Female sex (71.7 %) and bilateral
presentation (95.6 %) predominated. Stage Il and IV reticular pseudodrusen were
the most frequent (59.2 % and 38.2 %), and parafoveal location (68.2 %) and reticular
appearance (44.1 %).

Conclusions: Reticular pseudodrusen has a direct relationship with age-related
macular degeneration and is increased in the advanced form with neovascular
membrane type | and Il. Age-related macular degeneration of any variant is
associated with stage IV reticular pseudodrusen. Choroidal thinning is associated
with the presence of reticular pseudodrusen.

Keywords: pseudodrusen reticularis; maculopathy; macular degeneration.
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Introduccion

La poblacién mundial esta envejeciendo a un ritmo acelerado. La mayoria de los

paises del mundo estan experimentando un aumento en el nimero y la proporcion
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de personas mayores. Segun datos del informe “Perspectivas de la Poblacion
Mundial” del afio 2017, se espera que el nimero de personas de 60 aflos 0 mas se
duplique para 2050 y triplique para 2100. Se predice un incremento a 962 millones
en 2017, 2100 millones en 2050 y 3100 millones en 2100. Este grupo de poblacion
crece, a nivel mundial, més rapidamente que los de personas mas jévenes.("

Al cierre de 2021 en Cuba el 21,4 % de la poblacion tenia 60 afios o mas,@ y para el
2050 se estima que sea un 30 %, lo cual confirma el acelerado proceso de
envejecimiento demografico que vivimos hoy.

El incremento de la poblaciéon envejecida concomita con un aumento de las
enfermedades asociadas a la edad. La retina, estructura receptora de la visién no
esta excepta de estos cambios. En el area macular existen cambios seniles que
incluye la temida degeneracion macular asociada con la edad (DMAE), causante del
6 % de la ceguera a nivel mundial segun el Grupo de experto en baja vision.® En
Cuba, la Encuesta de ceguera evitable realizada en el 2016 con personas de 50 afios
y mas, encontré que el 2,3 % de la poblacién tiene ceguera por degeneracién
macular asociada con la edad, el 5,5 % tiene una discapacidad visual grave y el
1,1 % tiene discapacidad visual moderada.®

La maculopatia relacionada con la edad, ademas de la degeneracion macular,
incluye el envejecimiento normal que da lugar a un espectro de cambios en la
macula. Muchas de estas alteraciones afectan la retina externa, el epitelio
pigmentario de la retina (EPR), la membrana de Bruch y la coriocapilar, y no se
detectan clinicamente.(®

La DMAE es una enfermedad degenerativa cronica y progresiva de la macula en
individuos mayores de 50 afios de edad, que causa disminucion de la funcion visual
central por disfuncion o muerte de los fotorreceptores y epitelio pigmentario de la
retina. Esta caracterizada por drusen, alteraciones del epitelio pigmentario y areas
de hiperpigmentacién e hipopigmentacion, que puede llegar a la atrofia geografica.
En su forma neovascular hay crecimiento patolégico de vasos sanguineos a partir
de la coriocapilar que atraviesan la membrana de Bruch y generan una
neovascularizacion coroidea. Esta membrana produce hemorragia, edema,

exudacion y cicatrizacion en la méacula.?)
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Los drusen habitualmente acompafian a la degeneraciéon macular relacionada con
la edad. Son lesiones focales, abovedadas situadas debajo del epitelio pigmentario
de laretina, entre la lamina basal de este y la capa colagena interna de la membrana
de Bruch. Contienen lipoproteinas y desechos de membranas celulares. Estos
depdsitos presentan un color amarillo-blanquecino y un didmetro entre 30 a 300 pm.®
Recientemente se ha incorporado a la patogenia de la DMAE los pseudodrusen
reticulares. Son descritos como una acumulacién de material en el espacio
subretiniano, que se extiende hasta el segmento externo de los fotorreceptores e
incluso llegan a las capas nucleares externas. Tiene algunas similitudes en su
contenido con los drusen pero alin no se conoce con exactitud su composicion.®
Mimoun, Soubrane y Coscas describieron por primera vez a los pseudodrusen en
1990 para definir lesiones retinianas, con un diametro variable de aproximadamente
100 pum, que no aparecian hiperfluorescentes en la angiografia con fluoresceina 'y
si con luz azul.(19

En 1991, el pseudodrusen reticular se incorpord al sistema de clasificacién de
Wisconsin para degeneracién macular relacionada con la edad.("") En 1995, Arnold
y otros('? caracterizaron ain mas al pseudodrusen reticular y lo demostraron en
estudios histopatolégicos. Desde entonces, el término pseudodrusen reticular se
ha extendido en la literatura actual, aunque se han utilizado otras denominaciones
como depésitos drusenoides subretinianos, enfermedad macular reticular o drusas
reticulares.

Aunque pueden aparecer, con poca frecuencia, en individuos sin otra enfermedad
aparente, sus tasas mas altas de incidencia estan asociadas con la degeneracion
macular relacionada con la edad. La significacién clinica de estas formaciones
estriba en su alta correlacion con los diferentes subtipos de la enfermedad, sobre
todo en etapa avanzada (neovascularizacion coroidea y atrofia geografica).('3)
Independientemente del estado macular, la presencia de pseudodrusen reticulares
en la poblacion de mas edad aumenté 3,4 veces la posibilidad de padecer
degeneracion macular relacionada con la edad.(' La prevalencia de pseudodrusen
reticulares en pacientes con DMAE es obviamente mayor que en la poblacion
general, dependiendo de la modalidad de imagen utilizada, etapa y subtipo de la

enfermedad.(1415)
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Los drusens reticulares comparten los mismos factores de riesgo que la
degeneracion macular relacionada con la edad, por lo que tienden a considerarse
un fenotipo mas de la enfermedad. El riesgo de progresion a formas avanzadas de
degeneracién macular relacionada con la edad en 5 afios es de 4 a 6 veces superior
en portadores de estos depdsitos subretinales.(1®

Su presencia en la DMAE oscila entre el 22 % y el 36 %. Se encuentran con frecuencia
en los ojos con neovascularizacién coroidea tipo Il (68,4 % -83 %). Por el contrario,
se observan menos en los ojos con una membrana neovascular coroidea (MNVC)
tipo 1 y I, o vasculopatia coroidea polipoidea.('®) En los ojos con atrofia geografica,
la prevalencia de pseudodrusen reticulares oscila entre el 29 % y el 50 %. Del
espectro clinico de la DMAE se asocia mas con proliferacion angiomatosa retinal y
menos con vasculopatia coroidea polipoidea.('?)

El desarrollo de la tomografia de coherencia 6ptica ha permitido determinar la
morfologia de los pseudodrusen reticulares y su asociacién con la maculopatia
senil. Estos no pueden evidenciarse con el examen clinico, y constituyen un nuevo
elemento a tener en cuenta en la degeneracion macular relacionada con la edad y
por ser una entidad identificada hace poco tiempo, nunca estudiada en nuestro
medio. El objetivo fue determinar las caracteristicas de los pseudodrusen

reticulares y su asociacion con la maculopatia asociada con la edad

Métodos

Se realizd un estudio observacional descriptivo transversal, con pacientes que
acudieron al Servicio de retina del Instituto Cubano de Oftalmologia Ramén Pando
Ferrer con el diagndstico de degeneracién macular relacionada con la edad y
presencia de pseudodrusen reticulares desde abril 2009 hasta abril 2022, a los que
se le realizd tomografia de coherencia dptica (OCT). La muestra quedé constituida
por 221 ojos de 113 pacientes que cumplieron con los criterios de seleccién de la
unidad de analisis: pacientes mayores de 50 afos de edad, que se le realizo
tomografia de coherencia éptica con protocolo completo y tuvieran pseudodrusen
reticulares, con diagndstico de cualquier tipo de maculopatia relacionada con la

edad, aunque hayan recibido tratamiento. Se excluyeron los que no tuvieran los

(o) Esta obra esta bajo una licencia https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es ES



https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES

7 S,',UE,!M,EBM Revista Cubana de Oftalmologia. 2024;37:e1905

medios transparentes que permitieran el estudio de la tomografia de coherencia
optica y los que tuvieran asociado alguna otra enfermedad de la retina.

Se utilizaron las siguientes variables:

— edad;

—  Sexo;

— lateralidad,;

— clasificacion tomogréafica pseudodrusen reticulares('”) (estadio 1: depdsito
difuso entre epitelio pigmentario y zona elipsoide de fotorreceptores,
estadio II: depésito en forma de monticulo que modifica el contorno de la
zona elipsoide, estadio Ill: depdsito acuminado que atraviesa la zona
elipsoide, estadio IV: desintegracion del depdsito con migracion hacia capas
internas con disrupcion manifiesta de la zona elipsoide);

— localizacion pseudodrusen reticulares segun la distancia de la févea
(subfoveal: incluye el centro de la févea con un radio de 500 pm, parafoveal:
campo interno centrado en la fovea de 1500 pm de radio, perifoveal: campo
fuera de la parafovea, peripapilar: a menos de 1DP del borde papilar;

— aspecto de los pseudodrusen reticulares segun la imangen infrarojo(1®
(aislado: focal o puntos, reticular: en cinta, agrupado: confluentes).

— Pseudodrusen relacionado a DMAE:

e no degeneracion macular: Se observan algunos cambios seniles del
EPR y/o escasos drusen duros;

e DMAE no avanzada: Se refiere a todas las combinaciones de drusen
con alteraciones del EPR excluidas en la categoria siguiente DMAE
avanzada;

e DMAE avanzada incluye la atrofia geografica del EPR y coriocapilar
que involucra el centro de la fovea, y las diferentes variedades de
membrana neovascular coroidea (tipo I: neovascularizacién por
debajo del EPR, tipo Il: neovascularizacion por encima del EPR, tipo
lll: proliferacion angiomatosa retinal, atrofia geografica: atrofia del

epitelio pigmentario retinal = 175 pm que involucra el centro foveal y
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o clasificable dado por las caracteristicas avanzadas imposible de

clasificar.
— Grosor coroideo debajo de los pseudodrusen reticulares se midié con la
imagen EDI-OCT se definié normal: grosor entre 250-400 pm y disminuido:

grosor menos de 250 ym.

A todos los pacientes se les realizé una tomografia de coherencia éptica con un
protocolo de adquisicion de imagenes: mapa macular, corte simple (1800
horizontal 900 vertical y personalizado), corte simple en profundidad de la coroides
EDI (1800 horizontal y 900 vertical y personalizado). La informacién se obtuvo de
una base de datos contenida en el software Heidelberg Eye Explorer, version
1.9.10.0 del equipo OCT Sp de Heidelberg.

Luego se revisaron estas imagenes y se exportaron del equipo de OCT de los
pacientes que tenian 50 afios o mas al momento del examen con presencia de
pseudodrusen reticulares, para extraer todas las variables propuestas y
confeccionar una base de datos Excel que fue posteriormente exportada al sistema
SPSS version 20.0 para su analisis estadistico.

La informacion se proceso a través de estadigrafos descriptivos como frecuencias
absolutas y relativas. La prueba de la ji al cuadrado de tendencia lineal se usé en
las variables edad, sexo, lateralidad, relacion sin DMAE y con DMAE, tipos de DMAE
y grosor coroideo. Para determinar la posible asociacion entre variables se empled
la prueba de hipétesis de la ji al cuadrado de Pearson (tablas de contingencia M x N).
Se utilizé un nivel de significacién de 0,05 y confiabilidad del 95 %.

La investigacion se llevé a cabo bajo el aval y supervisién del comité cientifico y de
ética de la institucion responsable, para el manejo de datos procedentes del equipo
de tomografia de coherencia oOptica del servicio de retina de la institucién. La
confidencialidad de la informacion y el anonimato de los participantes fueron dos

premisas respetadas en todo momento del estudio.

Resultados

Los pacientes con pseudodrusen reticulares tenian mas de 60 anos, con un
aumento de su frecuencia después de los 70 afos de edad (p < 0,001) con similar

frecuencia entre 70-79 (43,4 %) y en 80 y mas aiios (42,5 %).
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La media de edad fue de 77,22 + 7,08 afos. En relacion con el sexo existe una
diferencia significativa que muestra (p < 0,001) un predominio del sexo femenino

(71,7 %). Asi mismo, es mas frecuente su presentacion bilateral (95,6 %) (tabla 1).

Tabla 1 - Caracterizacion demografica de los pseudodrusen reticulares

. i n o *
Estadigrafos descriptivos (n=113) % p
60-69 16 14,2
Edad 70-79 49 43,4 | <0,001**
80y mas 48 42,5
Femenino 81 71,7
Sexo - <0,001
Masculino 32 28,3
. Bilateral 108 95,6
Lateralidad - <0,001
Unilateral 5 4.4

*Prueba de la ji al cuadrado de tendencia lineal. **Se calculé uniendo el agrupo de 70-79 con el de 80 y mas afios de edad.

Existe una mayor relacién de los pseudodrusen reticulares con la DMAE con una
elevada frecuencia del 80,1 %, que con la maculopatia senil sin DMAE (19,9 %)
(tabla 2).

Dentro de la DMAE avanzada la mayor asociacién encontrada es con la MNVC tipo
I y Il con igual frecuencia (41,3 %). La relacion de los pseudodrusen reticulares es
mas baja con la atrofia geogréfica central (6,6 %) y muy baja con la MNVC tipo llI

(1,7 %) en esta serie de estudio (tabla 2).

Tabla 2 - Relacion de ojos con pseudodrusen reticulares y los tipos degeneracion macular

asociada con la edad

(ojos)

Pseudodrusen reticulares 221 % p
Sin DMAE 44 19,9

p <0,001
Con DMAE 177 80,1
No avanzada 56 31,6

p <0,001
Avanzada 121 68,4
Atrofia geografica central 8 6,6 -
MNVC tipo | 50 41,3 -
MNVC tipo Il 50 41,3 -
MNVC tipo I 2 1,7 -
MNVC no clasificable 11 9,1 -

DMAE: degeneraciéon macular asociada con la edad. MNVC: membrana neovascular coroidea. Prueba de la ji al cuadrado de

tendencia lineal.
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Los pseudodrusen reticulares se relacionan con mayor frecuencia (68,4 %) con la
forma avanzada de la DMAE, que con la no avanzada (31,6 %) (tabla 3).

Se encontr6 una mayor frecuencia de disminucion del grosor coroideo, el 60,1 % de
los casos con presencia de pseudodrusen (p = 0,001 asociado a estadigrafo Z para
inferencia de parametros de la ji al cuadrado de tendencia lineal) cuando existen
pseudodrusen reticulares, pero no existe diferencia (p = 0,295) entre los pacientes

sin DMAE y con las formas avanzadas y no avanzadas de la DMAE (tabla 3).

Tabla 3 - Grosor coroideo en ojos con pseudodrusen reticulares

Grosor coroideo Grosor coroideo
Pseudodrusen L Total
disminuido normal
reticulares
n % n % n %

Sin DMAE 30 68,2 14 31,8 44 100
DMAE no avanzada 35 62,5 21 37,5 56 100
DMAE avanzada 67 55,4 54 44,6 121 100
Total 135 60,1 86 39,9 221 100

DMAE: degeneracion macular asociada a la edad. Prueba de la ji al cuadrado de Pearson X2 = 0,244 gl (2). p = 0,295.

En la DMAE avanzada se excluyeron 42 ojos con pseudodrusen reticulares no
clasificables, dado por la extension de la lesion que no permitia la correcta
visualizacion de los pseudodrusen, todos los pacientes tenian DMAE avanzada y
correspondieron al peor ojo de 42 pacientes. No se pudo hacer determinacion de
significacion estadistica porque mas del 20 % de las celdas tenian valores
esperados por debajo de cinco. Ademas, no era factible la agrupacion de las
categorias de las variables tanto en tipo como en la localizacién de los
pseudodrusen (tabla 4).

Se excluyeron 42 ojos con pseudodrusen no clasificables con DMAE avanzada, que
fueron excluidos de los andlisis de estas variables de tipo, localizacién y aspecto
de los pseudodrusen reticulares (tabla 4).

En cuanto al tipo de pseudodrusen reticular el estadio Il y IV fueron los que
predominaron en la serie estudiada. La mayor frecuencia se presenté en los que
tenian el estadio IV (59,2 %,) seguido del estadio Il (38,0 %) (tabla 4).
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La localizacién de los pseudodrusen reticulares mas frecuentes fueron la
parafoveal (68,2 %) seguida de la subfoveal (19,0 %). La menos frecuente fueron la
perifoveal (7,3 %) y la peripapilar (5,6 %) (tabla 4).

Segun el aspecto de los pseudodrusen reticulares predominé el aspecto reticular
con 44,1 %, en orden decreciente en la frecuencia continué los agrupados con el
40,2 %, seguido de los aislados con el 15,6 % (tabla 4).

El tipo de pseudodrusen reticular estadio Il y IV que son los mas frecuentes en esta
serie de casos, pero el grado lll se presenta con mas frecuencia en los ojos con
maculopatia senil sin DMAE, sin embargo, el estadio IV predominé en las DMAE no
avanzada y avanzada con valores similares (64,3 % y 64,6 %, respectivamente)
(tabla 4).

La localizacion parafoveal de los pseudodrusen reticulares se comporté con mayor
frecuencia en los tres grupos. La maculopatia senil sin DMAE (54,5 %), la DMAE no
avanzada y avanzada ademas tuvieron similares frecuencias (71,4 %y 73,4 %,
respectivamente) (tabla 4).

En relacion con el aspecto de los pseudodrusen reticulares hubo diferencia
significativa asociada con una mayor frecuencia de los pseudodrusen de aspecto
reticular en la maculopatia senil sin DMAE (65,9 %) y la DMAE no avanzada (50,0 %),
y de una mayor frecuencia del aspecto agrupado en la DMAE avanzada (50,6 %)
(tabla 4).

Tabla 4 - Relacion de los tipos, localizacion y aspecto de pseudodrusen reticulares, con

los distintos tipos de maculopatia y los grados de degeneracion macular asociada con la

edad
Sin DMAE
Pseudodrusen reticulares (44) DMAE no av?nzada (56) DMAE avar:zada (79) Total 51 79)
) n (%) n (%) n (%)
n (%)
Estadio | 0(0,0) 0(0,0) 1(1,3) 1
- Estadio Il 2 (4,5) 1(1,8) 1(1,3) 4
ipo
P Estadio Il 23 (52,3) 19 (33,9) 26 (32,9) 68
Estadio IV 19 (43,2) 36 (64,3) 51 (64,6) 106
Subfoveal 13 (29,5) 15 (26,8) 6 (7,6) 34
L Perifoveal 5(11,4) 1(1,8) 7 (8,9) 13
Localizacién
Parafoveal 24 (54,5) 40 (71,4) 58 (73,4) 122
Peripapilar 2 (4,5) 0(0,0) 8(10,1) 10
Aislados 4(9,1) 7 (12,5) 17 (21,5) 28
Aspecto* Agrupados 11(25,0) 21(37,5) 40 (50,6) 72
Reticulares 29 (65,9) 28 (50,0) 22 (27,8) 79

DMAE: degeneracién macular asociada a la edad. *Prueba de la ji al cuadrado de Pearson X? = 17,98 gl(4)
p =0,001. 10
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No se pudo hacer determinacion de significacion estadistica porque mas del 20 %
de las celdas tenian valores esperados por debajo de cinco. Ademas, no era factible
agrupar las categorias de la variable en tipo de pseudodrusen (tabla 5).

En relacion con los pseudodrusen que no se pudieron clasificar por tipo,
localizacidn, ni por el aspecto del pseudodrusen, el 65 % de ellos tenian disminucién
del grosor de la coroides (tabla 5).

De los pseudodrusen que tenian la coroides disminuida, la mayor frecuencia tenia
el estadio IV (51,9 %), aunque con un porcentaje mas bajo en este mismo estadio
(41,9 %) tenian el grosor coroideo normal. En el estadio Ill continué con menor
frecuencia tantoen el grosor coroideo disminuido (27,4 %) como en el normal
(36,0 %) (tabla 5).

Tabla 5 - Relacion de los tipos, localizacion y aspecto de pseudodrusen reticulares, con

los distintos tipos de maculopatia y los grados de degeneracién macular asociada con la

edad
Grosor coroideo Grosor coroideo
L Total
. disminuido normal
Pseudodrusen reticulares (121)
(135) (86) n (%)
n (%) n (%)
Estadio | 0(0,0) 1(1,2) 1
Estadio Il 1(0,7) 3(3,5) 4
Tipo Estadio Ill 37(27,4) 31(36,0) 68
Estadio IV 70 (51,9) 36(41,9) 106
No
clasificable 27 (20,0) 15(17,4) 42
Subfoveal 26(19,3) 8(9,3) 34
o Perifoveal 8(5,9) 5(5,8) 13
I;)?;:fl;zsa;: I;TE 2) Parafoveal 66(48,9) 56(65,1) 122
p=0108 Peripapilar 8(5,9) 2(2,3) 10
No
clasificable 27 (20,0) 15(17,4) 42
Aspecto Aislados 7(5,2) 21(24,4) 28
*>|<(23)= 2338 Agrupados 41(30,4) 31(36,0) 72
g
p < 0,001 Reticulares 60(44,4) 19(22,1) 79
No 27 (20,0) 15(17,4) 42
clasificable ’ '

*prueba de la ji al cuadrado de Pearson.
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En cuanto a la relacién de la localizaciéon de los pseudodrusen con el grosor
coroideo no hubo diferencia significativa (p = 0,108), y tanto para el grosor coroideo
disminuido como para el normal la frecuencia mas elevada es en la localizacion
parafoveal con 48,9 % y 65,1 %, respectivamente (tabla 5).

Existe relacion significativa entre el aspecto de los pseudodrusen y la disminucion
del grosor coroideo, dado, fundamentalmente, por el aumento de la frecuencia de
los pseudodrusen de aspecto reticular con el grosor coroideo disminuido (44,4 %).
Sin embargo, la frecuencia aumenta en los aspectos agrupados (36,0 %) y los

aislados (24,4 %) con grosor coroideo normal (tabla 5).

Discusion

Los pseudodrusen reticulares se manifiestan clinicamente como lesiones
extracelulares localizadas entre los fotorreceptores y el epitelio pigmentario
retiniano.('9 En la clasificacion de la maculopatia relacionada con la edad las
formas tempranas e intermedias estan determinadas por la presencia de drusen
subepiteliales, sin embargo, en un subgrupo de pacientes con alteraciones
degenerativas es demostrable la presencia de pseudodrusen reticulares. A
diferencia de los drusen clasicos que involucran con preferencia el area central,
estos Ultimos respetan generalmente la févea. Los pseudodrusen reticulares
pueden identificarse y desaparecer en un plazo de 24 meses, a la vez que los
cambios degenerativos de retina externa y epitelio pigmentario progresan. Estas
formaciones o depdsitos patoldgicos son dindamicos y observables en fases
precoces, y de forma temporal en la evolucion de la maculopatia relacionada con la
edad.(") Varios autores? coinciden en el incremento del riesgo de presentar
pseudodrusen reticulares cuando aumenta la edad y en el sexo femenino.

En esta investigacion se encontré una alta frecuencia de bilateralidad de los
pseudodrusen. De igual forma Wilder y otros?9 recogen que fueron bilaterales el
76,6 %. Asi mismo, Sivaprasad y otros("”) reportan alta frecuencia de pseudodrusen

reticular bilaterales.
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Se ha demostrado que las imagenes infrarrojas y la OCT tienen las mejores tasas
de deteccion para los pseudodrusen,('® que fueron las técnicas usadas en esta
investigacion. La deteccion de los pseudodrusen puede ser un desafio debido a la
naturaleza sutil de su apariencia y a la confusién con cambios en el epitelio
pigmentario de la retina.

Los pseudodrusen reticulares se plantea por varios autores recogidos por Ly y
otros@") que tiene una prevalencia entre el 9 y el 36 % en los pacientes con DMAE,
en este estudio la frecuencia fue mayor en los pacientes con DMAE.

Sarks y otros("7) informaron que dentro de su muestra de pseudodrusen reticulares,
solo el 2,7 % de los ojos no tenian evidencia de DMAE. Es importante senalar que
los pseudodrusen reticulares pueden estar presente sin ninguna evidencia de DMAE
como un hallazgo independiente. Chan y otros?® encontraron que los
pseudodrusen reticulares estaban presentes en el 4,6 % de los ojos sin DMAE, el
13,0 % con DMAE temprana, el 62,6 % con intermedia, el 34,6 % con atroficay el 8,1
% con neovascular DMAE. Sin embargo, en nuestro estudio se encontré mayor
porcentaje de casos sin DMAE, valores mas bajos de DMAE no avanzada y mas
altos de avanzada; en esta Ultima, la frecuencia de atrofia geografica central fue
muy baja y la MNVC se present6 con un porcentaje mucho mas elevado.

La prevalencia de pseudodrusen reticulares aumenta con DMAE avanzado que
oscila entre el 36-54 % en aquellos con DMAE neovascular, y entre el 29-92,3 % en
aquellos con atrofia geogréfica.('” En nuestros resultados aln son mas elevados
los porcentajes de DMAE avanzados y menores los de atrofia geografica.

La menor frecuencia de atrofia geografica de nuestra serie se puede explicar, dado
que en esta investigacion se tomaron de las imagenes de OCT de los pacientes y
no a todos los que presentan atrofia geografica centrales se les realiza OCT en el
servicio donde se realizé este estudio. Esto se debe a que estos pacientes no
acuden con frecuencia a la atencion terciaria y no siempre se justifica su
realizacion.

Se han observado pseudodrusen reticulares en todas las etapas de DMAE. (@) Otros
plantean que la prevalencia de estos en pacientes con DMAE es obviamente mayor

que la de la poblacién general, oscilando entre el 16,8 % y el 79 %.(1419
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En individuos con MNVC recién diagnosticados, entre el 17-58 % se ha encontrado
que tienen pseudodrusen reticulares.('%23) En este estudio el porcentaje de MNVC
de los tres tipos fue elevada, cuando la vemos de forma aislada el tipo Ill tuvo una
baja frecuencia. Smith y otros?*) encontraron un 74 % DMAE avanzada, el 29 % con
atrofia geografica y el 61 % con MNVC, estos resultados son similares a lo
encontrado en esta investigacién, aunque no con la misma frecuencia.

La prevalencia de  pseudodrusen varia sustancialmente segun la etapa de
la enfermedad estudiada, que va hasta el 90 % o mas para atrofia
geografica o neovascularizacion tipo lll. Por el contrario, se observan menos en
los ojos con una MNVC tipo lyll, ovasculopatia coroidea polipoidea, con una
prevalencia del 9-139 % y del 2-3,4 %, respectivamente.('®) Sin embargo, en
esta investigacion la mas frecuente fue la MNVC | y Il. Naysan y otros@®
plantean que la MNVC pura de tipo Il es rara en la DMAE, y ocurre casi
exclusivamente en pacientes con pseudodrusen reticulares y coroides delgadas.
La neovascularizacion tipo Il es mas frecuente en pacientes jévenes incluyendo los
miopes. En tales casos la causa pudiera estar relacionada con una mayor
adherencia entre el complejo epitelio pigmentario de la retina-membrana de
Bruch.% En pacientes mayores la unidn en esta interfase es mas laxa, mas en los
casos con drusen subepiteliales donde los depdsitos laminares y lineales basales
tienden a separarla y debilitarla.2) La neovascularizacion tipo | pudiera ser mas
frecuente cuando concomitan pseudodrusen reticulares y drusen subepiteliales,
mientras que en los pseudodrusen reticulares sin esta asociacion se espera una
mayor frecuencia de NVC tipo Il. La neovascularizacion tipo Ill es frecuente en ojos
con pseudodrusen reticulares, coincidiendo ambos con mayor frecuencia en el area
perifoveal temporal.(1927) Esta drea tiene menor flujo sanguineo que la zona nasal
condicionado por la distribuciéon anatomica de las arterias ciliares posteriores
cortas y sus ramas en el polo posterior.(27)

En las imagenes infrarrojas los pseudodrusen son hiporreflectivos en comparacion
con su alrededor y las lesiones de mayor tamafno se observan con un aumento de
la reflexion, rodeado por un halo de menor reflexion de luz.2") Segun el estudio de
Querques y otros,® |a hiporreflexion del centro de las pseudodrusen reticulares se

debe a su contenido de lipofuscina. Este componente se atribuye a las capas mas
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internas de la retina (entre el epitelio pigmentario y la capa plexiforme externa), por
lo que se presupone que esta lesion proviene por debajo del epitelio pigmentario de
la retina.

La descripcion morfologica por OCT e imagen infrarroja acepta 3 patrones: focal,
reticular y agrupado o confluente. Estos patrones tienden a evolucionar de manera
diferente: las lesiones focales progresan a la neovascularizacion y las confluentes
a la atrofia geografica.(?®

Tanto en ojos normales como en DMAE la localizacidn méas prominente es
agrupado temporal superior a la macula.('7.24 El origen de los drusen se vincula con
la disregulacion de la homeostasia lipidica de la retina externa. Esta disfuncion
metabdlica difiere segun el tipo de fotorreceptor y, por ende, tiene implicaciones
fisiopatologicas diferentes en su relacion con el tipo y localizacién de los drusen.
En el area central de mayor densidad de conos aparecen los drusen blandos
subepiteliales y en la de los bastones los drusen reticulares, cubriendo un area
anular eliptica perifoveal.(30

En esta investigacion, la localizacion predominante de los pseudodrusen reticulares
fue la parafoveal, tanto en los ojos sin y con DMAE en cualquiera de sus grados. Sin
embargo, en el aspecto del pseudodrusen reticular existe diferencia significativa
asociada con una mayor frecuencia de los pseudodrusen de aspecto reticulares en
la maculopatia senil sin DMAE y la DMAE no avanzada, y de una mayor frecuencia
del aspecto agrupados en la DMAE avanzada.

Chen y otros®) concluyeron que los pseudodrusen reticulares pueden comenzar
como depdsitos extracelulares granulares en el epitelio pigmentario de la retina,
segmentos externos de los fotorreceptores, organulos del epitelio pigmentario y
cuerpos celulares; pueden aparecer en algunos depdsitos avanzados. Asi mismo,
confirmaron una progresion a la atrofia asociada con la disminucion de estos
depdsitos. Los hallazgos respaldan una hipétesis de biogénesis del ciclo de los
lipidos de laretina externa. En nuestra investigacion se encontré una alta frecuencia
de DMAE avanzada y no avanzada en las dos, y un predominio del tipo de
pseudodrusen de estadio IV, mientras que en las sin DMAE fue el estadio Ill el mas

frecuente.
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A través del estudio de la transmision de la luz por OCT es posible determinar la
degradacion de la membrana limitante externa, la zona elipsoide, la zona de
interdigitacion y del epitelio pigmentario. Estos signos son indicadores vy
precursores de atrofia geografica y se considera una variante de DMAE avanzada.
Este nuevo fenotipo de DMAE se conceptualiza como atrofia de retina externa
seguida de la regresidén de los pseudodrusen reticulares caracterizada por el
colapso de la capa nuclear externa, pérdida de la definicion de la zona elipsoide con
atenuacion o atrofia de los segmentos externos, epitelio pigmentario conservado y
adelgazamiento coroideo.®"

Se ha demostrado una reduccion del grosor coroideo subfoveal en pacientes con
pseudodrusen reticulares cuando se comparan, no solo con sujetos sanos, sino
también con DMAE sin pseudodrusen reticulares.(®) Ademas, el adelgazamiento
coroideo involucra toda el area de la macula e incluso areas fuera de la macula,
como en la region peripapilar, lo que sugiere una afectacién coroidea
generalizada.®) Querques y otros®? demostraron que los patrones reticulares
aparecian estrechamente relacionados con los grandes vasos coroideos, pero sin
cubrirlos. En ojos con pseudodrusen reticulares, el EDI OCT revel6 una coroides
adelgazada en general.

Los pseudodrusen reticulares se asocian al adelgazamiento coroideo. Los
cambios atréficos y la isquemia coroidea se invocan primarios a las alteraciones
de los fotorreceptores, y el acimulo de este material por encima del epitelio
pigmentario.(20)

En nuestra investigaciéon se encontré una diferencia significativa entre la
disminucion del grosor coroideo y la coroides normal en los pacientes con
pseudodrusen, pero con similar comportamiento en los pacientes sin DMAE y los
con DMAE avanzada y no avanzada. La disminucién del grosor coroideo fue mayor
para el pseudodrusen estadio IV, en la que hay desintegracién del depdsito con
migracion hacia capas internas y disrupcion manifiesta de la zona elipsoide. En
cuanto a la localizacion del pseudodrusen no existié diferencia, predomind la
localizacion parafoveal, lo mismo si la coroides esta disminuida o esta normal.
Cuando la coroides esta disminuida lo mas frecuente es el aspecto reticular del

pseudodrusen.
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Se plantea la reduccion de la densidad de los vasos coroideos en o0jos con
pseudodrusen reticulares, lo que sugiere que pueden ser un signo de vasculopatia
coroidea. Curiosamente, las areas de menor densidad de vasos no se
correspondian con la ubicacion de la coroides mas delgada vy, por lo tanto, los
pseudodrusen reticulares puede estar relacionados con una disfuncién coroidea
global que conduce a una hipoperfusion de la coriocapilar, lo que posiblemente
indica un signo ocular de deficiencia vascular sistémica.®

Ademas de la pérdida vascular coroidea, en pacientes con DMAE temprana con
pseudodrusen reticular se plantea un adelgazamiento de la retina que lo acompaiia,
mientras que en los pacientes sin pseudodrusen reticular no se comporta asi. Esto
proporciona una sugerencia de que la progresion del adelgazamiento de la retina
en los ojos con pseudodrusen reticular puede ocurrir de una base vascular.3)

Los pseudodrusen reticular se asocian a cambios estructurales atroficos en los
fotorreceptores suprayacentes. Estas alteraciones, demostradas por histologia,
incluyen pérdida de los segmentos externos e internos y reduccion de la capa
nuclear externa. La regresion de los pseudodrusen reticulares evoluciona a la
atrofia de retina externa, estado descrito por Spaide. Este término incluye
adelgazamiento de retina externa con pérdida de sus bandas reflectivas asociado
a adelgazamiento de la coroides.(®%

Chatziralli y otros®® mostraron en su estudio utilizando OCT-angio, que la
morfologia de la coriocapilar en pacientes con pseudodrusen reticulares tenian una
mayor alteracion en comparacion con pacientes con drusas convencionales del
mismo tamafo. La existencia de vasos fantasma en la zona de defecto de densidad
de la coriocapilar apoya aun mas la existencia de alteraciones de la coriocapilar en
pacientes con pseudodrusen reticulares. La presencia de falta de perfusién de la
coriocapilar en areas del polo posterior, fuera de los pseudodrusen, adicionalmente
sugiere que los cambios del epitelio pigmentario, la membrana de Bruch, la zona
elipsoide y la coriocapilar coexisten con la entidad patolégica de los pseudodrusen
reticulares.

El sistema de clasificacion de la maculopatia relacionada con la edad de Wisconsin
incluia drusas reticulares como un fenotipo adicional. Sin embargo, solo con los

avances recientes en las imagenes de la retina que toma interés esta entidad, que
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es ahora mas comunmente denominado pseudodrusen reticular. Estos se
encuentran ubicados entre los fotorreceptores y el epitelio pigmentario de la retina,
lo que llevé a un mayor esclarecimiento de la contribucion de los fotorreceptores,
epitelio pigmentario de la retina y las coroides en la patogenia de la DMAE. Estos
pseudodrusen reticulares pueden presentarse en ausencia de este tipo de
degeneracion.(')

Los pseudodrusen reticulares son frecuentes en ambos ojos, en el adulto mayor y
en el sexo femenino. Ellos tienen una relacion directa con la degeneracion macular
asociada con la edad y se incrementa en la forma avanzada con membrana
neovascular tipo | y Il. La degeneracion macular asociada con la edad de cualquier
variante se asocia al estadio IV de los pseudodrusen reticulares

La disminucién del grosor coroideo se asocia a la presencia de los pseudodrusen

reticulares
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