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OBJETIVOS DEL CAPITULO

Definir el concepto de neovascularizacién coroidea idiopatica (NVCI) y conocer la
epidemiologia de la misma.

Conocer las hipotesis etioldgicas de la NVCL.

Reconocer las caracteristicas clinicas de la neovascularizacién coroidea idiopatica
e identificar dicha patologia mediante imagen multimodal.

Presentar el manejo terapéutico actual de la NVCI.

La neovascularizacion coroidea (NVC) es caracteristica de la degeneracién macular
asociada a la edad (DMAE). A pesar de ello, también puede presentarse en patologias
gue afecten a la membrana de Bruch e incluso sin una causa aparente, denominandose
idiopatica (1). Fue descrita por primera vez por Junius en 1923 como retinitis macular
exudativa juvenil (2). La neovascularizacién coroidea idiopatica (NVCI) se define como
la aparicidon de una neovascularizacién coroidea en menores de 50 afios, en los que no
existen hallazgos de patologia oftalmoldgica o sistémica que pueda explicarla (1,3,4).

EPIDEMIOLOGIA

Afecta a pacientes menores de 50 afios, siendo el caso mas joven reportado un pa-
ciente de tan solo 21 meses en el que se realizd extirpacidn quirargica (5). Es la segunda
causa en orden de frecuencia (17%) de NVC en pacientes europeos menores de 50 afos,
siendo la miopia patoldgica la primera causa (62%) (4). La miopia puede ser un factor de
riesgo para la NVCI, ya que algunos articulos identificaron tasas mas altas de miopia en
el grupo de NVCI que en el grupo control. En los articulos revisados, la NVCI impresiona
ser mas frecuente en el sexo femenino que en el masculino (6).

PATOGENIA

No se ha podido establecer la causa de aparicidn de las NVCI, sin embargo, existen
algunas publicaciones que plantean distintas hipdtesis. En algunos casos el uso de an-
tiinflamatorios sistémicos y de corticoesteroides intravitreos como coadyuvante a otras
terapias fueron eficaces en la estabilizacion de la enfermedad, por lo que se ha propues-
to que existe un componente inflamatorio subyacente (7,8) o que la NVCI representa
una manifestacién precoz de ciertas patologias inflamatorias coriorretinianas (Sindrome
de multiples puntos blancos evanescentes, coroiditis multifocal, coroidopatia punteada
interna) (9).

Se han llevado a cabo estudios prospectivos en los que se han identificado los facto-
res proinflamatorios implicados en la patogenia de esta enfermedad. Dichos estudios,
encontraron altos niveles en suero de Interleukinas 2, 10, 17, Factor de Crecimiento de
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Fibroblastos (FGF) y Factor de Crecimiento Endotelial Vascular (VEGF) al ser comparados
con controles sanos (10). Por ende, la NVCI podria tener lugar en un ambiente proinfla-
matorio subclinico sistémico en el que el érgano diana es el ojo, como sugiere la eviden-
cia de que los mismos factores proinflamatorios estan elevados en el humor acuoso (11).
Estos factores, ademas, servirian como diana terapéutica (7,12).

Cao et al. investigaron la relacidn entre el grosor coroideo y la presencia de NVCI en-
contrando diferencias estadisticamente significativas en la comparacidn intraindividual.
Los ojos afectos tenian una coroides significativamente mas gruesa medida en la fovea y
en la region parafoveal que el ojo adelfo (13).

También se ha investigado si existe alguna influencia genética en el desarrollo de la
NVCI, identificdandose polimorfismo del nucledtido Unico en el gen COL8A1 relacionado
con la aparicién de NVCI en poblacién China. El gen COL8A1 codifica una hélice de las
cadenas alpha del coldgeno tipo VIII, un componente importante para las membranas
basales oculares y el estroma coroideo (14).

CLiNICA

La clinica es similar a la de otras NVC. Cuando su localizacion estd en el area foveal,
suele cursar con disminucién subita de la agudeza visual monocular, metamorfopsia y/o
discromatopsia (2). Menos frecuente es la presencia de un cuadro asintomatico, relacio-
nado con una localizacién extrafoveal en el 70% de los casos (4).

A la exploracién oftalmoscdpica las lesiones suelen ser mas pequenas que las encon-
tradas en DMAE y pueden estar rodeadas por un halo de hiperpigmentacidn grisaceo, en
un fondo de ojo por lo demas normal (2) (fig. 1).

Figura 1: Membrana neovascular coroidea yuxtafoveal.
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DIAGNOSTICO Y DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Siendo la segunda causa de NVC en pacientes jévenes, catalogar una NVC como
idiopatica no deja de constituir un criterio de exclusidn. El estudio debe iniciarse
con un examen oftalmolégico minucioso, descartando la presencia de cualquier
error refractivo significativo y de cualquier anomalia del fondo de ojo (2). Es indis-
pensable realizar un estudio sistémico que permita descartar patologias generales,
incluyendo analitica de sangre con serologias, marcadores inflamatorios y radiogra-
fia de torax (2).

Dentro de las pruebas complementarias oftalmoldgicas, la tomografia de coherencia
Optica (OCT) macular estructural y la angio-OCT son las pruebas indispensables para su
diagndstico y seguimiento respectivamente. Actualmente no se suelen realizar angiogra-
fias para establecer el diagndstico de esta entidad.

La NVCl se clasifica tomograficamente en 3 estados: estado activo, estado intermedio
y estado inactivo. En el estado activo predomina el fluido subretiniano sobre el fluido
intrarretiniano rodeando la hiperreflectividad sobre el epitelio pigmentado (NVC tipo
2) (fig. 2) o por debajo del mismo (NVC tipo 1). En la etapa intermedia, la NVC se vuelve
homogénea con poco liquido subretiniano y en el estado inactivo se puede apreciar un
estado de regresién del complejo neovascular, homogéneo, cubierta por el epitelio pig-
mentado junto con absorcién completa del fluido subretiniano (15,16).

Figura 2: a.MNV extrafoveal superior. b. Lesion hiperreflectiva compatible con una MNV activa con
fluido subfoveal.

Actualmente, la angiografia por OCT (A-OCT) cada vez muestra mds ventajas al ser
una prueba no invasiva. En la NVCl se han identificado pequefios capilares arborescentes
agrupados en una estructura redondeada en las capas externa de la retina, distintos a los
capilares en abanico observados en la DMAE (17) (fig. 3).

Las disrupciones de la membrana de Bruch, las patologias coriorretinianas inflama-
torias, las alteraciones del epitelio pigmentario de la retina y la membrana de Bruch, los
tumores coroideos, asi como otras patologias retinianas pueden cursar con NVC, por lo
gue deben ser excluidas antes de realizar el diagndstico definitivo de NVCI (2).
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Figura 3: A. Fluido subfoveal en drea macular. b. OCT-A donde refleja la presencia de una MNV
subfoveal. c. Fluido subfoveal con levantamiento del epitelio pigmentado y visualizacién de la
membrana de Bruch.

TRATAMIENTO

Se han realizado distintos tratamientos a lo largo de la historia como la terapia fo-
todinamica con verteporfin, cirugia submacular, fotocoagulacién con laser argén o ter-
moterapia transpupilar. De todos modos, hoy en dia, el gold standard es la terapia con
farmacos anti-VEG intravitreos ya que han demostrado mejores resultados funcionales
finales, asi como una menor tasa de reactivacién de los complejos neovasculares (2).

El estudio MINERVA fue el primer ensayo clinico controlado aleatorizado en fase Il
para evaluar la eficacia y seguridad de ranibizumab 0,5 mg en pacientes con NVC asocia-
da a causas distintas a DMAE y NVC midpica. Basados en este estudio, ranibizumab fue
aprobado por la Agencia Europea del Medicamento como indicacién especifica de otras
neovascularizaciones a parte de la DMAE y la midpica (18).

Ademas, multiples estudios concluyen que las NVCI responden al tratamiento antian-
giogénico mejor que la NVC en pacientes con DMAE siendo necesario un nimero menor
inyecciones para lograr su remision (19).
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PRONOSTICO

La NVClI tiene un prondstico favorable si se compara con la DMAE exudativa o miopia
patolégica, sin embargo, los pacientes con NVCI pueden presentar agudezas visuales
finales entre 0,15 y 0,3 (3,20). Como en cualquier caso con NVC, un tratamiento precoz
favorece su evolucién. Asimismo, el prondstico pretratamiento viene ligado al dafio ob-
servado en la membrana limitante externa y en la capa de los elipsoides (21).

MENSAIJES CLAVES A RECORDAR

e La NVCl es la segunda causa de NVC en pacientes menores de 50 afios, siendo la
miopia patoldgica la primera causa.

e El diagndstico de NVCI es un diagndstico de exclusion.

e Debe ser considerada como diagndstico diferencial en todo paciente joven con
disminucion de la agudeza visual unilateral y lesidén macular asociada.

e Los farmacos anti-VEGF es el tratamiento recomendado actualmente para la NVCI.
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PREGUNTA TIPO TEST

(pulse en la flecha para comprobar las respuestas)

1. Respecto de la neovascularizacion coroidea idiopatica:

= a) Es la causa mas frecuente de neovascularizacidon coroidea en menores de 50
anos.

=2 b) Se han identificado factores proinflamatorios implicados en la patogenia de esta
enfermedad.

=2~ c) No se ha publicado ninguna influencia genética en el desarrollo de la NVCI.

=2 d) A la exploracion oftalmoscdpica las lesiones suelen ser mas pequefas que las
encontradas en DMAE.

L e) En base al estudio MINERVA se aprobo el uso de ranibizumab en el tratamiento
de la NVCI.

2. Respecto del diagndstico de las NVCI:

=2 a) La prueba princeps sigue siendo la angiografia fluoresceinica.

L2 b) Las NVC tipo 2 muestran un patrén hiperreflectivo por debajo del epitelio pig-
mentado de la retina previo al tratamiento.

= c) La OCT-A es una prueba util en el diagndstico diferencial de esta patologia.

=~ d) Las NVC tipo 2 pueden presentar un patrén de regresion por debajo del epitelio
pigmentado.

=~ e) El patréon mas caracteristico de la OCT-A es en abanico F
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