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Resumen

La RD representa una de las principales causas de ceguera que pueden
evitarse mediante un diagnostico precoz, especialmente en pacientes con
larga evolucion de diabetes mellitus. Este estudio evalud la angiografia
fluoresceinica (AFG) como herramienta de cribado complementaria al
fondo de ojo (FO) dilatado. Métodos: Se emprendié una investigacion
retrospectiva, con enfoque observacional y disefio descriptivo en 42
pacientes con una evolucién de diabetes superior a una década (10
afnos), atendidos en el Hospital Escuela Dr. Jorge Abraham Hazoury
Bahlés entre enero de 2024 y enero de 2025. Todos presentaban
diagndstico previo de retinopatia diabética no proliferativa (RDNP) por FO
y fueron evaluados con AFG. Resultados: El 60% eran mujeres y el 50%
tenia entre 60 y 69 afos. La mayoria tenia diabetes tipo 2 (95%) e
hipertension (71.4%). El 52.4% mostrd niveles de HbA1c <7%. Un 36% de
los casos presentd una duraciéon de diabetes de entre 10 y 14 afios. La
AFG detectd neovascularizacion en el 12.5% e isquemia en el 17.5% de
los casos, lesiones no observadas en FO. El 14.3% fue reclasificado
como retinopatia diabética proliferativa (RDP), con diferencia
estadisticamente significativa (p < 0.0000001). Conclusién: La AFG
identifico hallazgos avanzados de RD no detectados por FO,
demostrando su valor como herramienta de cribado complementaria en

individuos con larga trayectoria de enfermedad diabética.

Palabras clave: Retinopatia diabética, Angiografia fluoresceinica,
Fundoscopia, Retina sin hallazgos, Deteccion temprana.
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Abstract

Diabetic retinopathy (DR) is a leading cause of preventable blindness. Early
detection is essential, especially in long-standing diabetes. This study
evaluated fluorescein angiography (FA) as a complementary screening tool to
dilated fundus examination (DFE). Methods: An observational, descriptive,
and retrospective study was conducted in 42 patients with over 10 years of
diabetes at Hospital Escuela Dr. Jorge Abraham Hazoury Bahlés (Jan 2024
Jan 2025). All had prior non-proliferative DR (NPDR) diagnhosis by DFE and
underwent FA. Results: Most patients were women (60%) and aged 60-69
(50%). Type 2 diabetes was present in 95%, with hypertension in 71.4%.
HbA1c was <7% in 52.4%. Diabetes duration was 10-14 years in 36%. FA
revealed neovascularization in 12.5% and ischemia in 17.5%—Ilesions not
seen on DFE. Moreover, 14.3% were reclassified as proliferative DR (PDR).
The difference was highly significant (p < 0.0000001). Conclusion: FA
detected advanced DR lesions missed by DFE, supporting its role as a
complementary screening method in patients with long-term diabetes.

Keywords: Diabetic retinopathy, Fluorescein angiography, Fundus
examination, Featureless retina, Early detection.



Introduccién

La diabetes mellitus constituye uno de los problemas mas importantes de
salud a nivel mundial por su elevada prevalencia y sus multiples
complicaciones cronicas. A nivel oftalmoldgico la mas frecuente y temida
es la retinopatia diabética (RD), una alteracion microvascular progresiva de
la retina que puede producir una pérdida severa de la vision e incluso llegar

a la ceguera.

La RD representa la causa predominante de ceguera entre personas con
diagnostico de diabetes. En 2020, mas de 103 millones de personas con
diabetes mellitus en todo el mundo se vieron afectadas por retinopatia
diabética, y se estima que este numero aumentara a 160 millones para el
ano 2045. En comparacion con todas las demas causas principales de
ceguera, la retinopatia diabética es la unica condicion que no ha
experimentado una disminucién en la prevalencia ajustada por edad entre
1990 y 2020. (Chong DD, 2024)

En sus fases tempranas, la RD puede desarrollarse sin manifestaciones
clinicas perceptibles, lo que dificulta su diagnéstico oportuno mediante la
sola exploracion clinica. Tradicionalmente, el fondo de ojo (FO) bajo
dilatacion o Fundoscopia ha sido un método ampliamente utilizado en el
abordaje diagndstico ocular de pacientes diabéticos. Sin embargo, su

sensibilidad para detectar lesiones en estadios avanzados o zonas de



isquemia retinal periférica puede ser limitada, especialmente en ausencia

de signos clinicos evidentes.

La angiografia fluoresceinica (AFG), en este panorama clinico, se presenta
como un método complementario de gran utilidad, al permitir la
visualizacion detallada del arbol vascular retiniano, la identificacion de
microaneurismas, fugas capilares, éareas de no perfusion vy
neovascularizacion. Esta herramienta diagndstica puede revelar hallazgos
que no son perceptibles mediante el examen con oftalmoscopio indirecto,
lo cual cobra una relevancia clinica significativa en la deteccion precoz de

formas proliferativas subclinicas.

Considerando que el diagnéstico temprano y preciso de la RD resulta
determinante para prevenir su progresion y la pérdida de vision progresiva
que puede desencadenarse, surge la necesidad de evaluar la utilidad de la
AFG como herramienta de cribado en poblaciones de alto riesgo. Por ello,
el presente estudio se propuso analizar comparativamente los hallazgos
obtenidos mediante FO dilatado y AFG en pacientes con mas de 10 afos
de evolucién de diabetes mellitus, con el fin de identificar posibles
discrepancias diagndsticas y subestimaciones clinicas que pudieran

comprometer el manejo oportuno de la enfermedad ocular.



CAPITULO 1: EL PROBLEMA



Planteamiento del problema

La diabetes mellitus es una de las afecciones crdénicas con mayor
prevalencia a nivel global. En el afio 2010, la tasa de adultos entre 20 y 79
anos diagnosticados fue del 6.4%, lo que representaba a mas de 285
millones de personas. Las proyecciones indicaban un incremento a 439
millones para 2030, reflejando un aumento del 69% en la poblacién
afectada (Shaw et al., 2010).

Entre las complicaciones microvasculares mas graves asociadas a esta
enfermedad se encuentra la retinopatia diabética (RD), la cual ha sido
reconocida como una de las principales causas de pérdida visual en edad

productiva en paises industrializados (P. Garcia Bru, 2016).

El riesgo de desarrollar RD se incrementa notablemente con el tiempo de
evolucion de la diabetes y con un deficiente control glucémico. Se ha
evidenciado que, en pacientes diagnosticados antes de los 30 aios, la
prevalencia de RD es de un 50% a los 10 afios y puede alcanzar hasta un

90% a los 30 afios de evolucién (Bowling & Kanski, 2016).

A pesar de que esta complicacion puede evolucionar de forma silenciosa,
incluso en etapas avanzadas, su deteccidén oportuna mediante estrategias
de cribado es clave para prevenir secuelas visuales severas. Por ello, el
diagndstico temprano y el tratamiento oportuno son fundamentales para
evitar la progresiéon hacia la pérdida visual irreversible (Bowling & Kanski,
2016).



Actualmente, el abordaje diagndéstico de la RD se basa en la evaluacion del
fondo de ojo con dilatacion pupilar, permitiendo su clasificacion conforme a
los criterios del estudio Early Treatment Diabetic Retinopathy Study
(ETDRS) en formas no proliferativas (leve, moderada o severa), y formas
proliferativas o avanzadas (Rojas & Saucedo, 2012). Esta clasificacidon
también determina la frecuencia de seguimiento clinico, en funcion del

grado de riesgo y la necesidad de intervencion.

Sin embargo, aunque el fondo de ojo es el método clinico estandar, existen
limitaciones en la deteccion de lesiones subclinicas o zonas de isquemia

gue no son evidentes mediante esta técnica.

En la actualidad, existen diversos estudios complemetarios para el
diagnostico y monitoreo de la retinopatia diabética, entre los cuales destaca
la angiografia fluoresceinica. Esta técnica consiste en la inyeccion
intravenosa de un colorante fluorescente que permite visualizar, mediante
un dispositivo especializado con filtros, la circulacién de la sangre en la
retina, identificando anomalias y cambios subclinicos como fugas,
microaneurismas, neovascularizacion o areas de isquemia que podrian
pasar desapercibidas en la evaluacién fundoscopica, retrasando el

diagndstico y posible tratamiento. (Rojas & Saucedo, 2012).

En el Hospital Escuela Dr. Jorge Abraham Hazoury Bahlés (INDEN), donde
se atiende un alto volumen de pacientes diabéticos, se ha observado en la
practica clinica que algunos pacientes con fondo de ojo sin hallazgos

sugestivos de RD presentan lesiones caracteristicas al ser evaluados



mediante AFG. Estas lesiones, como zonas de isquemia o
neovascularizacién con fuga, indican una retinopatia mas avanzada que
requiere tratamiento inmediato. De no realizarse este estudio
complementario, estos pacientes podrian permanecer sin diagnostico ni

tratamiento, aumentando el riesgo de complicaciones visuales graves.

Dicha observacion plantea la posibilidad de que el fondo de ojo subestime
la verdadera prevalencia y severidad de la RD, dejando sin diagnostico a
un grupo de pacientes que, con AFG, podrian haber sido detectados y

tratados a tiempo.

Por lo anterior mencionado, nos hacemos las siguientes preguntas de

investigacion:

1.2. Preguntas de investigacion

1. ¢ Qué perfil sociodemografico presentan los pacientes con diabetes
mellitus incluidos en el estudio?

2. ¢Cuales son los niveles de hemoglobina glicosilada (HbA1c) en los
pacientes diabéticos atendidos en la consulta de Oftalmologia
durante el periodo del estudio?

3. ¢ Cuantos anos llevaban con el diagnéstico de diabetes mellitus los

pacientes incluidos en esta muestra?



4. ¢Cuadles lesiones basicas de retinopatia diabética son detectadas
mediante fundoscopia en comparacidn con la angiografia
fluoresceinica?

5. ¢Como fue clasificado el grado de retinopatia diabética segun la
revision clinica con fondo de ojo realizada a los pacientes de esta
investigacion?

6. ¢Cual es el grado de retinopatia diabética identificado mediante
angiografia fluoresceinica en los sujetos incluidos?

7. ¢Cual fue la proporcion de participantes con mas de una década
desde el diagnostico de diabetes que presentaron retinopatia
diabética proliferativa detectada exclusivamente por angiografia, sin

signos clinicos en la evaluacion con fondo de ojo?

1.3 Objetivos de la investigacion

1.3.1. Objetivo principal

Evaluar la utilidad de la angiografia fluoresceinica como método de cribado
para la deteccion de retinopatia diabética en pacientes con mas de 10 afos
de evolucion de diabetes mellitus atendidos en la consulta de Oftalmologia
del Hospital Escuela Dr. Jorge Abraham Hazoury Bahlés en el periodo
enero 2024- enero 2025.



1.3.2. Objetivos especificos

1. Describir las variables sociodemograficas principales.

2. Determinar cuales son los niveles de hemoglobina glicosilada

(HBA1c) de los pacientes incluidos en el estudio.

3. Establecer el tiempo de evolucion de la diabetes mellitus en los

casos evaluados.

4. Comparar las lesiones basicas de retinopatia diabética detectadas

mediante fondo de ojo dilatado y angiografia fluoresceinica.

5. Clasificar el grado de retinopatia diabética segun los hallazgos

obtenidos mediante fondo de ojo dilatado.

6. Clasificar el grado de retinopatia diabética a través de los resultados

de la angiografia fluoresceinica.

1.3.3 Justificacion

La diabetes mellitus se ha consolidado como una de las enfermedades
cronicas no transmisibles de mayor expansion mundial. Entre sus multiples
complicaciones, destacan las alteraciones microvasculares, siendo la
retinopatia diabética (RD) una de las mas relevantes debido a su impacto

visual y a la frecuencia con la que afecta a personas en edad laboral activa.



Esta patologia no solo compromete la salud ocular, sino que también

genera implicaciones economicas y sociales significativas.

El abordaje diagndstico de la RD ha sido tradicionalmente clinico, basado
en la observacién directa del fondo de ojo mediante dilatacién pupilar y
siguiendo la clasificacion propuesta por el Early Treatment Diabetic
Retinopathy Study (ETDRS). Sin embargo, los avances en tecnologia
diagndstica han permitido el desarrollo de métodos mas precisos y
detallados, como la angiografia fluoresceinica, que permiten detectar
alteraciones microvasculares no visibles en la evaluacion oftalmoldgica

convencional.

Estudios recientes, como los descritos por Cunha-Vaz (2014), han
identificado un patron denominado "fenotipo isquémico", caracterizado por
la ausencia de signos clinicos evidentes en el fondo de ojo, tales como
microaneurismas o hemorragias, pese a la presencia de alteraciones
relevantes en la perfusién retiniana. Este subtipo se asocia con una
evolucidon mas rapida hacia formas proliferativas de retinopatia diabética,
lo que incrementa el riesgo de pasar desapercibido mediante técnicas

convencionales de evaluacion clinica. (Cunha-Vaz, 2014).

En este marco, la angiografia fluoresceinica se posiciona como una
herramienta diagndstica de gran valor, al posibilitar la deteccion de
alteraciones retinianas funcionales y estructurales que pueden pasar

desapercibidas durante una evaluacion clinica convencional.



de personas con mas de una década de evolucion de diabetes podria
desempenar un papel clave en la identificacion temprana de casos de
retinopatia diabética no evidentes, con riesgo de progresion, lo cual

permitiria intervenciones oportunas para evitar un dafio visual irreversible.

El propdsito de esta investigacion es generar evidencia sobre la eficacia de
la angiografia fluoresceinica como técnica complementaria a la
fundoscopia en la evaluacion de la retinopatia diabética, con el objetivo de
optimizar el diagnéstico y reforzar las estrategias de prevencién de

complicaciones visuales graves asociadas a esta enfermedad.

1.3.4 Limitaciones

e Acceso restringido a los registros clinicos: La recuperacion de
datos puede verse afectada por la falta de digitalizacion de los
expedientes médicos, lo que dificulta la recopilacion completa y
precisa de la informacion necesaria para el estudio.

e Ausencia de equipo de angiografia fluoresceinica en el centro
hospitalario: Debido a que el hospital no dispone del equipo
necesario para realizar este estudio, los pacientes deben acudir a
centros externos, lo cual puede generar demoras, pérdida de
seguimiento o dificultades logisticas en el desarrollo del protocolo
diagndstico.

e Limitaciones econémicas de los pacientes: Muchos de los

pacientes presentan dificultades financieras que pueden impedirles
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realizarse la angiografia fluoresceinica fuera del hospital, afectando

la muestra y limitando la inclusion de casos representativos.
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CAPITULO 2: MARCO TEORICO
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Capitulo 2: Marco teérico

2.1 Antecedentes

En un estudio multicéntrico observacional realizado por Silva et al. (2022),
se evaluo la asociacion entre la no perfusion retiniana detectada mediante
angiografia fluoresceinica de campo ultra-amplio (AFG-CA) y la gravedad
de la retinopatia diabética (RD), asi como la presencia de lesiones
predominantemente periféricas (LPP). El estudio incluy6é 652 ojos de 361
participantes con RD no proliferativa sin edema macular diabético central
en al menos un ojo. Las imagenes de AFG-CA de 200° fueron analizadas
para determinar el indice de no perfusién (INP) en zonas concéntricas: polo
posterior (<10 mm de la févea), media periferia (10-15 mm) y periferia
lejana (>15 mm). Los resultados mostraron que una mayor gravedad de la
RD se asociaba con un aumento del INP en todas las zonas evaluadas
(polo posterior: p<0.001; media periferia: p<0.001; periferia lejana: p=0.03).
En promedio, el 29.6% de la no perfusion se localizé en el polo posterior,
el 33.7% en la media periferia 'y el 36.7% en la periferia lejana. Ademas, se
encontré una asociacion significativa entre un mayor INP y la presencia de
LPP detectadas por AFG-CA (p<0.001), pero no con las LPP observadas
en imagenes en color (p=0.65). Estos hallazgos sugieren que
aproximadamente el 70% de la no perfusion en ojos diabéticos se
encuentra fuera del polo posterior, y que la AFG-CA puede ser una
herramienta mas eficaz que la fotografia en color para predecir el

empeoramiento futuro de la RD. (Silva, P. S., 2022)
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En un estudio retrospectivo titulado “Cribado de retinopatia diabética
mediante angiografia fluoresceinica en pacientes con diabetes tipo 1 desde
la adolescencia hasta la adultez” donde se incluyeron 4325 reportes de
angiografia fluoresceinica (AF) correspondientes a 851 pacientes con
diabetes tipo 1 (DM1), con una edad media al diagnostico de 10.4 afos, se
realizé un seguimiento a lo largo de un periodo de 30 afios (1986-2015) en
un centro terciario en Bélgica, con el objetivo de describir la prevalencia y
progresion de la retinopatia diabética (RD) detectada mediante AF, y su
relacion con los niveles de hemoglobina glicosilada (HbA1c). Se observo
que las anormalidades incipientes aparecian en promedio a los 22.8 afos
de edad, tras una media de 13 afnos con diagnostico de DM1. Las lesiones
que requerian tratamiento se presentaron en el 5.9% de los pacientes, a
una edad media de 32.4 anos y tras aproximadamente 23.8 afos de
evolucion de la enfermedad. El tiempo promedio de progresién desde
anormalidades incipientes hasta lesiones tratables fue de 12.9 afios.
Durante el seguimiento, el nivel promedio de HbA1c fue de 7.8% £ 1.5. La
angiografia fluoresceinica permitio identificar de forma temprana
alteraciones retinianas sutiles y monitorizar su progresion a lo largo de
décadas, demostrando su valor como herramienta diagnostica en el

seguimiento de pacientes con DM1. (Dorchy H, 2022)

De acuerdo con el estudio “Retinopatia diabética sin rasgos distintivos:
perfil clinico y angiografico con fluoresceina" existe una forma poco
reconocida de retinopatia diabética conocida como “featureless retina”

(FLR) que presenta una apariencia aparentemente benigna en la
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evaluacion clinica. En este estudio retrospectivo se revisaron los
expedientes de pacientes con diabetes tipo 2 que presentaban signos
sugestivos de FLR (arteriolas finas tipo hilo blanco y retina atrdfica),
presentaciones asimétricas y confirmacion por angiografia fluoresceinica
(AF) de areas de no perfusion capilar (CNP), con o sin retinopatia diabética
proliferativa (PDR). Aunque solo el 3% de los ojos presentaban signos
clinicos de PDR, la AF reveldé que el 88% tenia PDR y el 73% tenia
extensas areas de CNP. El 85% de los ojos requirieron fotocoagulacién
panrretiniana. (Shukla D, 2021)

El estudio “Evaluacion de las caracteristicas basales en angiografia con
fluoresceina de campo ultra amplio y su asociacién con la severidad de la
retinopatia diabética” evalud las caracteristicas angiograficas cuantitativas
obtenidas mediante angiografia fluoresceinica de campo ultra amplio
(UWF-FA) y su asociacion con la severidad de la retinopatia diabética (RD).
Se analizaron parametros como el indice de fuga panrretiniano, el indice
isquémico y el recuento de microaneurismas en relacion con los distintos
grados de RD. Los resultados indicaron que un mayor indice de fuga y una
mayor extension de areas de no perfusion se correlacionaron
significativamente con una mayor severidad de la RD. Estos hallazgos
sugieren que la UWF-FA puede proporcionar biomarcadores cuantitativos
utiles para evaluar y monitorear la progresion de la enfermedad. (Ehlers JP
et al., 2025)
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Por ultimo, el estudio retrospectivo, de corte transversal “Deteccion de
retinopatia diabética proliferativa: comparacion entre examen clinico,
imagenes de Optomap y angiografia fluoresceinica” tuvo como objetivo
comparar la eficacia del examen clinico del fondo de ojo dilatado y la
imagen retiniana no dilatada mediante Optomap de campo ultra-amplio con
la angiografia fluoresceinica (AF) en la deteccion de retinopatia diabética
proliferativa (RDP). Se evaluaron 980 ojos (656 derechos y 324 izquierdos)
de 496 pacientes previamente diagnosticados con retinopatia diabética.
Los hallazgos de AF y Optomap fueron clasificados de forma enmascarada
por evaluadores, categorizando los casos como retinopatia diabética
proliferativa o no proliferativa. La sensibilidad y especificidad de cada
meétodo diagnostico se compararon con los resultados obtenidos por AF,
considerada como el estandar de referencia. Los resultados mostraron que
la sensibilidad del examen clinico para detectar RDP fue del 63.5%,
mientras que la del Optomap fue de 43.5%. Si vemos la especificidad, el
examen clinico alcanzé un 88.5% y el Optomap un 76.2%. Al comparar
directamente los hallazgos de Optomap con el examen clinico, se encontro
una sensibilidad del 47.7% y una especificidad del 75.1%. Tanto la
evaluacion clinica del fondo de ojo como la imagenologia no dilatada
mediante Optomap demostraron ser significativamente menos sensibles y
especificas que la angiografia fluoresceinica en la deteccién de retinopatia
diabética proliferativa (Venkatesh R, 2022).
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2.2 Marco conceptual

2.2.1 Diabetes Mellitus

La diabetes mellitus se refiere a un grupo de enfermedades metabdlicas
cuyo hallazgo comun es un aumento de los niveles de glucosa en sangre,
hiperglucemia. La hiperglucemia grave conlleva sintomas clasicos como
poliuria, polidipsia, fatiga y pérdida de rendimiento, pérdida de peso
inexplicable, alteraciones visuales y susceptibilidad a infecciones por
cetoacidosis o sindrome hiperosmolar no cetoacidético con riesgo de
coma. La hiperglucemia crénica también causa alteraciones en la secrecion
y/o accion de la insulina y se asocia con dafo y disfuncion a largo plazo de
varios tejidos y oérganos (ojos, rinones, nervios, corazdn y vasos

sanguineos), asi como cancer.

En 2021, se estim6 que la prevalencia global de la diabetes mellitus en
adultos de entre 20 y 79 anos fue de 537 millones, principalmente debido
a la diabetes mellitus tipo 2. Para el ano 2045, se espera que esta cifra
aumente en un 46%, alcanzando los 783 millones, afectando
especialmente a las regiones estructuralmente mas pobres (prevalencia:
13-134%). (Harreiter J, 2023).
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2.2.2 Retinopatia Diabética

La retinopatia diabética constituye una complicacion microangiopatica de
la diabetes mellitus y es la principal causa de ceguera en las personas entre

20 y 64 afios en los paises industrializados. (Garcia Bru, 2016).

Kanski (2020) sefiala que la prevalencia de retinopatia diabética (RD) en
personas con diabetes varia ampliamente entre estudios, incluso dentro de
una misma region y periodo, aunque se estima que afecta
aproximadamente al 40% de esta poblacién. Esta condicion ocular es mas
comun en pacientes con diabetes tipo 1, y se asocia con riesgo significativo
de pérdida visual en cerca del 10% de los casos. En cuanto a la retinopatia
diabética proliferativa (RDP), su presencia se estima entre el 5% y 10% de
las personas con diabetes, siendo mucho mas frecuente en quienes
padecen diabetes tipo 1, con una incidencia que puede alcanzar hasta el

90% tras tres décadas de evolucion de la enfermedad (Kanski, 2016).

Se espera que las tasas de prevalencia aumenten significativamente
durante los préoximos veinte afios, afectando a aproximadamente 16

millones de estadounidenses para el afio 2050. (Fleifil S, 2024)

2.2.2.1 Fisiopatogenia

En la afectacion microvascular de la DM se lesionan los pequefos vasos

retinianos (arteriolas, capilares y vénulas poscapilares retinianas), siendo
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el dafo endotelial vascular el que parece ser el principal causante del

desarrollo de la microangiopatia. (Garcia Bru, 2016)

La via metabdlica final que causa la retinopatia diabética es desconocida.

Existen varias teorias que no son mutuamente excluyentes:

Teoria de la Aldosa Reductasa:

La aldosa reductasa convierte los azucares en alcoholes. La glucosa se
convierte en sorbitol y la galactosa se convierte en galactitol. Hay que tener
en cuenta que el sorbitol y el galactitol no pueden difundirse facilmente
fuera de las células, lo que produce un aumento de la concentracidon
intracelular, provocando que las fuerzas osmoticas hagan que el agua se
difunda hacia el interior de la célula. Debido a que la aldosa reductasa
también se encuentra en altas concentraciones en los pericitos retinianos
y las células de Schwann, algunos investigadores sugieren que la
retinopatia y la neuropatia diabética pueden ser causadas por un dafio

mediado por la aldosa reductasa. (Yanoff & Duker, 2019)
Factores vasoproliferativos:

En la retina, incluyendo el epitelio pigmentario, se liberan diversos factores
vasoproliferativos, entre ellos el factor de crecimiento endotelial vascular
(VEGF), que participa activamente en el proceso de neovascularizacion.
Este factor desempefia un rol clave en las alteraciones vasculares
proliferativas asociadas a la diabetes, observadas principalmente en el

fondo de ojo.
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Los niveles de VEGF en el humor acuoso y vitreo se han correlacionado
con la severidad de la retinopatia diabética, ya que aumenta la
permeabilidad vascular, facilitando el paso de lipidos y proteinas fuera de
los vasos. Esta alteracion promueve el desarrollo de edema macular
diabético (EMD) debido a la disfuncion de la barrera hematorretiniana.
(Yanoff & Dunker, 2019)

Asimismo, en los ojos de personas con diabetes, se han identificado otras
citocinas vasoactivas como el factor de crecimiento tisular beta y el factor
de crecimiento del tejido conectivo. El proceso inflamatorio implica, entre
otros, la activacion de macréfagos y la participacion del sistema del

complemento.

Ademas, se han observado depédsitos densos de C5b-9 y la presencia de
vitronecina en la membrana de Bruch y la coroides. Se postula que el
complemento activa a los neutrofilos, generando dafo endotelial y
agravando la inflamacion. Todo este proceso se relaciona directamente con
el desarrollo de retinopatia diabética y edema macular. (Yanoff & Dunker,
2019)

Plaquetas y viscosidad sanguinea:

La diabetes esta relacionada con alteraciones de la funcion plaquetaria,
contribuyendo al desarrollo de la RD por generar oclusion capilar focal y

areas focales de isquemia en la retina. (Yanoff & Duker, 2019)

Estrés Oxidativo:
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Junto con la formacidn de especies reactivas de oxigeno, son causantes
de dafio vascular secundarios a la hiperglicemia que genera autooxidacion
de la glucosa, glucosilacion proteica, aumento de la via de los polioles y

produccion de prostanoides. (Juarez, 2012)

2.2.2.2 Factores de riesgo

Factores sociodemograficos y genéticos:

Algunos trabajos sugieren que los pacientes de color con diabetes no
insulinodependientes pudieran tener retinopatias diabéticas mas graves y
mayor perdida visual que los de origen caucasico con el mismo tipo de
diabetes. (Bonafonte, S. 2006)

En un estudio longitudinal multivariable publicado en 2022, Nguyen et al.
analizaron las variables sociodemograficas asociadas al riesgo de
desarrollar retinopatia diabética (RD). Los resultados mostraron que ciertos
grupos étnicos, como afroamericanos e hispanos, presentaban una mayor
prevalencia de RD en comparacion con los pacientes caucasicos. Esta
diferencia se asocio con niveles mas elevados de hemoglobina glicosilada
(HbA1c) y presion arterial sistémica en estos grupos. Asimismo, se
identificd que la ausencia de seguro médico o el acceso unicamente a
seguros publicos incrementaba el riesgo de presentar RD. Factores
socioeconomicos como ingresos bajos y menor nivel educativo también se

relacionaron con una mayor incidencia de la enfermedad, ademas de un
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peor control metabdlico y cardiovascular (mayores niveles de HbA1c,
indice de masa corporal y presion arterial sistémica). Estas alteraciones se
asociaron a su vez con un mayor riesgo de desarrollar retinopatia diabética
con caracteristicas de alto riesgo de pérdida visual. Sin embargo, el estudio
no encontro diferencias significativas en la probabilidad de presentar
formas avanzadas de RD entre los distintos grupos étnicos. (Nguyen CTN,
2022)

La duracion de la diabetes es un factor de riesgo significativo. En pacientes
diagnosticados con la enfermedad antes de los 30 afios de edad, la
incidencia de retinopatia diabética (RD) después de 10 anos es del 50%, y
tras 30 anos alcanza el 90%. La RD rara vez aparece en los primeros 5
afnos después del inicio de la diabetes o antes de la pubertad, pero
alrededor del 5% de los diabéticos tipo 2 presentan RD inicialmente. (B.
Kanski, 2016)

El mal control de la diabetes: Un control estricto de la glucemia,
especialmente si se realiza pronto, puede prevenir o retrasar la retinopatia.
Los diabéticos tipo 1 se benefician mas que los de tipo 2. Valores altos de

HbA1c aumentan el riesgo de retinopatia proliferativa. (B. Kanski, 2016)

El embarazo puede estar asociado a una progresion rapida de la retinopatia
diabética (RD). Los factores que predicen este empeoramiento incluyen la
gravedad previa de la retinopatia antes del embarazo, el mal control previo
de la diabetes, un control excesivamente rapido en las primeras etapas de

gestacion y la preeclampsia. El riesgo de progresion depende de la
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gravedad de la RD durante el primer trimestre. En caso de una RD
significativa, la frecuencia de las revisiones debe ajustarse segun el riesgo
individualizado y podria requerir una periodicidad mensual. (B. Kanski,
2016)

La hipertension es comun en pacientes con diabetes tipo 2 y debe
controlarse rigurosamente (<140/80 mmHg). El control estricto puede ser
especialmente beneficioso en diabéticos tipo 2 con maculopatia. Las
enfermedades cardiovasculares y el antecedente de ictus también tienen
valor predictivo. (B. Kanski, 2016)

La nefropatia, cuando es grave, esta asociada al empeoramiento de la
retinopatia diabética. Por otro lado, el tratamiento de la nefropatia (por
ejemplo, mediante trasplante renal) puede resultar en una mejora de la

retinopatia y en una mejor respuesta a la fotocoagulacion. (B. Kanski, 2016)

Otros factores de riesgo incluyen hiperlipidemia, tabaquismo, cirugia de

catarata y anemia. (B. Kanski, 2016)

En un metaanalisis publicado por Xie et al. en 2018, se evaluo el efecto de
los agentes hipolipemiantes en la progresion de la retinopatia diabética,
destacando el papel de los fibratos y las estatinas en el manejo de esta
complicacion ocular. El analisis incluyd multiples estudios clinicos vy
evidencido que el uso de medicamentos para reducir los lipidos,
especialmente los fibratos, se asocié con una disminucion significativa en
la progresion de la retinopatia diabética. Este efecto protector fue mas

pronunciado con los fibratos que con las estatinas. Los autores concluyen
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que, ademas del control glucémico, el tratamiento de las dislipidemias
podria constituir una estrategia terapéutica adicional para prevenir o
retrasar el avance de la retinopatia diabética, particularmente en pacientes

con dislipidemia asociada. (Xie X, 2018)

2.2.2.3 Clasificacion de la retinopatia diabética

Lesiones basicas
Retinopatia diabética no proliferativa (RDNP)

Las lesiones de la retinopatia diabética no son especificas, pero silo es la
distribucion de las mismas y el curso natural de la enfermedad. (S,
Bonafonte. 2006)

Microaneurismas

Son los primeros signos oftalmoscopicos de la retinopatia diabética.
Clinicamente se observan como puntos rojos, redondos, con borden lisos
bien definidos. Son de tamanios variable, pero los menores de 15 micras de
diametro no son visibles a la exploracion clinica, aunque pueden apreciarse
en la angiografia fluoresceinica. Su diametro maximo se ha fijado en 125

micras.

Los microaneurismas se desarrollan principalmente en los capilares
venosos, y con menor frecuencia en los capilares arteriales, especialmente
en las zonas cercanas a areas de isquemia, donde suelen agruparse

alrededor de exudados blandos.
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Desde el punto de vista histologico, consisten en pequefas dilataciones
con paredes adelgazadas en los capilares, donde se observa una
proliferacion de células endoteliales. Estas estructuras pueden encontrarse
en cualquier plano del grosor retiniano, ubicandose entre las redes
capilares superficial y profunda. En las zonas vecinas, los pericitos suelen
estar alterados o ausentes, y en algunos casos también se pierde la
integridad de las células endoteliales. Esto puede dar lugar a vasos
fantasmas, que corresponden a capilares obstruidos o no funcionales
(Bonafonte, 2006).

Hemorragias intrarretinianas

Las hemorragias dentro de la retina suelen originarse por la ruptura de
microaneurismas, capilares o pequefas vénulas. Su morfologia esta
determinada por la capa retiniana en la que se producen, clasificandose en

profundas y superficiales.

Las profundas tienden a ser redondeadas, de color rojo intenso y con un
tamano inferior a un tercio del diametro del disco 6ptico (DD). Se situan
principalmente en las capas medias de la retina, como las capas plexiforme
externa y nuclear interna. Su contorno puede ser irregular. A menudo es
dificil distinguirlas de los microaneurismas al observar una imagen de fondo
de ojo, aunque una angiografia con fluoresceina permite identificarlas
claramente, ya que bloquean la fluorescencia debido a la presencia de

hemoglobina.
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Por otro lado, las superficiales adoptan una forma alargada, similar a una
llama. Se ubican en la capa de fibras nerviosas de la retina y suelen seguir
trayectorias lineales que reflejan la disposicion de las fibras nerviosas hacia

el nervio optico.

Tanto las hemorragias profundas como las superficiales pueden resolverse
espontaneamente, desapareciendo en el transcurso de semanas 0 meses

sin dejar secuelas visibles. (S. Bonafonte, 2006)

Exudados duros

Las hemorragias retinianas suelen ser consecuencia de la ruptura de
microaneurismas, capilares o pequefias vénulas. Su aspecto varia segun
la capa de la retina donde se localizan, lo que permite clasificarlas en

superficiales y profundas.

Las hemorragias profundas generalmente presentan una forma
redondeada, un color rojo oscuro caracteristico y un tamafio menor a un
tercio del diametro del disco éptico. Se encuentran principalmente en las
capas intermedias de la retina, como la plexiforme externa y la nuclear
interna. Su contorno puede ser irregular, y en ocasiones resulta complicado
diferenciarlas de los microaneurismas mediante una imagen de fondo de
ojo. Sin embargo, mediante angiografia con fluoresceina se pueden

distinguir con mayor precisién, ya que estas hemorragias bloquean la
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fluorescencia debido a la presencia de hemoglobina.Por otro lado, las
superficiales adoptan una forma alargada, similar a una llama. Se ubican
en la capa de fibras nerviosas de la retina y suelen seguir trayectorias
lineales que reflejan la disposicion de las fibras nerviosas hacia el nervio

optico.

Tanto las hemorragias profundas como las superficiales pueden resolverse
espontaneamente, desapareciendo en el transcurso de semanas o0 meses

sin dejar secuelas visibles. (S. Bonafonte, 2006)
Lesiones Algodonosas

En el examen oftalmoscépico, las lesiones algodonosas se identifican
como areas blancas, ovaladas o redondeadas, con bordes mal definidos,
situadas en la superficie de la retina, especificamente en la capa de fibras
nerviosas. A menudo presentan un patrén en estrias alineado con el
trayecto de dichas fibras. Estas lesiones son de tamafo variable,
generalmente mayores que los exudados duros, y también se conocen

como exudados blandos, aunque su origen es diferente.

En realidad, representan microinfartos isquémicos en la capa de fibras
nerviosas. En las imagenes de angiografia con fluoresceina, aparecen
como zonas sin perfusion capilar. Pueden permanecer visibles durante
semanas o meses Yy, en algunos casos, desaparecer sin dejar secuelas
visibles, aunque la falta de flujo capilar persiste en la angiografia. (S,
Bonafonte. 2006)
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Anormalidades vasculares retinianas

Las alteraciones vasculares en la retina estan relacionadas con extensas
areas de isquemia y pérdida de perfusion capilar. Entre los diferentes tipos
de alteraciones observadas en la retinopatia diabética, una de las mas
relevantes para la clasificacion de la enfermedad es el arosariamiento

venoso.

Este fendbmeno se refiere a cambios en las vénulas retinianas, donde se
observa una dilatacion y estrechamiento alternante, creando una
apariencia segmentada o en forma de rosario. Se considera uno de los
signos mas tempranos de dafio microvascular en la retinopatia diabética y,
aunque no siempre es evidente clinicamente, se ha relacionado con una
mayor probabilidad de progresion hacia formas mas avanzadas de
retinopatia diabética proliferativa. (S, Bonafonte. 2006)Otras anomalidades

vasculares retinianas
Dentro de las cuales podemos mencionar:

Venosas. Reduplicacion venosa, asa venosa, envainamiento venoso y

exudados perivenosos.

Arteriolares. Estrechamiento arteriolar, y el envainamiento arteriolar. (S,
Bonafonte. 2006)
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Anomalias microvasculares intrarretinianas (AMIR)

Las AMIR se describen como alteraciones estructurales de Ia
microvasculatura capilar, donde se observan segmentos de vasos
dilatados, curvos y con trayectos anomalos dentro de la retina. Inicialmente,
se pensaba que correspondian a vasos antiguos dilatados en areas sin
perfusion; sin embargo, investigaciones mas recientes han revelado que

podrian representar formas tempranas de neovascularizacion.

Estas estructuras muestran una alta permeabilidad a proteinas
plasmaticas, lo que conlleva a filtraciones graduales similares a las
observadas en los microaneurismas. Suelen localizarse junto a lesiones
algodonosas, y pueden mantenerse visibles incluso después de que el

edema retiniano haya desaparecido. (S. Bonafonte, 2006)
Retinopatia diabética proliferativa (RDP)

La forma proliferativa de la retinopatia diabética se distingue por la
formacion de nuevos vasos en el disco 6ptico o en otras zonas de la retina.
Estos neovasos tienden a desarrollarse como respuesta a la isquemia y
pueden ir acompanados de hemorragias en el vitreo, proliferacion de tejido
fibroso, y, en casos avanzados, traccién sobre la retina que puede derivar

en su desprendimiento.
Neovascularizacion

La retinopatia diabética proliferativa se caracteriza por la aparicion de

nuevos vasos sanguineos en zonas de la retina, frecuentemente en el disco

29



optico. Estas formaciones vasculares pueden extenderse sobre Ia
superficie retiniana o avanzar hacia su parte central, incluso en ausencia

de tejido fibroso asociado.

Su origen esta relacionado con procesos isquémicos que estimulan su
crecimiento. Estos vasos se desarrollan a partir de capilares que carecen
de uniones celulares estrechas, lo que favorece su permeabilidad.
Inicialmente, surgen en el interior de la retina, atravesando estructuras
como la membrana limitante interna, y pueden continuar su progresion

hacia la parte posterior del humor vitreo.

Durante la angiografia con fluoresceina, los neovasos muestran una rapida
y marcada pérdida de contraste, siendo visibles en fases tempranas de la

circulaciéon venosa e incluso a nivel coroideo. (S. Bonafonte, 2006)
Diferencias de neovasos y AMIR.

La angiografia permite diferenciar entre neovascularizacion extrapapilar
(NVE) pequenos y AMIR. EN vision estereoscopica, los neovasos se
localizan delante de la retina y se extienden hacia la cavidad vitrea. Pueden
cruzar los vasos retinianos normales y generalmente fugan profusamente
desde las fases iniciales del angiograma. Las areas de AMIR se situan a
los lados y a nivel de los vasos retinianos y no tienen fugas de fluoresceina
o la pierden lentamente en las fases tardias del angiograma de forma
similar a como lo hacen los capilares dilatados y microaneurismas. (S,
Bonafonte. 2006)
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Proliferacion fibrosa

Consiste en la formacion de tejido fibroso denso, lo suficientemente opaco
como para ser detectado clinicamente. Esta puede manifestarse de forma
aislada o en conjunto con neovasos, y puede localizarse en distintas zonas

de la retina.

Durante este proceso se produce el engrosamiento de la hialoides
posterior, asi como en regiones de la retina donde ya no hay aporte
sanguineo, ya sea por atrofia vascular o por la ausencia total de vasos
funcionales. Dichas zonas pueden aparecer como opacas, carentes de

circulacion evidente.

Cuando la proliferacion fibrosa ocurre sin acompafiamiento de otras
alteraciones, se considera una forma leve de retinopatia diabética
proliferativa (RDP).

Ademas, entre los hallazgos asociados a la RDP se incluyen fenédmenos
como la contraccién del vitreo o del tejido fibroso, el desprendimiento del
vitreo posterior, hemorragias vitreas y preretinianas, asi como la posibilidad

de que ocurra un desprendimiento de retina. (S. Bonafonte, 2006)
Clasificacion convencional

El estandar de oro para los ensayos clinicos controlados y los estudios
epidemiologicos se basa en la clasificacion de la retinopatia diabética
publicada por el estudio de tratamiento temprano de la retinopatia diabética

o Early Treatment Diabetic Retinopathy Study (ETDRS, por sus siglas en
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inglés) que toma como base siete campos de vision estereoscopica, cada

uno con nueve subcampos. (Rojas & Saucedo, 2012)

La clasificacién actual se basa primordialmente en la evaluacién de las
caracteristicas clinicas mediante la dilatacion pupilar y la observacion
binocular con lampara de hendidura, apoyada en estudios
complementarios como son la fotografia clinica en estéreo, la angiografia
fluoresceinica (AFG) y tomografia de coherencia optica (OCT). (Rojas &
Saucedo, 2012)

Retinopatia Diabética no Proliferativa (RDNP):

En la RDNP, los cambios microvasculares retinianos se limitan a la retina y
no se extienden mas alla de la membrana limitante interna (ILM). Los
hallazgos caracteristicos incluyen  hemorragias intrarretinianas,
microaneurismas, exudados duros, manchas algodonosas, anomalias
microvasculares intrarretinianas (AMIR) y dilatacion y formacién de asas
vasculares. La RDNP se clasifica como leve, moderada o grave segun la
extension y el grado de los hallazgos clinicos en comparacion con las
fotografias estandar del ETDRS. (American Academy of Ophthalmology,
2024)

e RDNP leve: microaneurismas, hemorragias intrarretinianas leves o
ambos, exudados duros y lesiones algodonosas.
e RDNP moderada: microaneurismas o hemorragias intrarretinianas

moderadas en 4 cuadrantes; severas en menos de 4 cuadrantes,
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1)

2)

arrosariamiento venoso en 1 cuadrante, AMIR leve en 1 a 4
cuadrantes.

RDNP severa: que cumpla la regla 4-2-1:

Presencia de microaneurismas y hemorragias severas en todos los
cuadrantes de la retina; o moderadas en todos los cuadrantes junto
con anomalias microvasculares intrarretinianas (AMIR) leves en al
menos uno.

Evidencia de arrosariamiento venoso en dos o mas cuadrantes.

3) AMIR moderados o extensos en un cuadrante, o leves

acompanados de arrosariamiento venoso en ese mismo cuadrante.
RDNP muy severa: Se considera muy severa cuando se cumplen
dos o mas criterios de los mencionados anteriormente (regla 4-2-1).

(Rojas & Saucedo, 2012)

Retinopatia Diabética Proliferativa:

A medida que la isquemia retiniana se intensifica, el cuerpo libera sefiales
quimicas que estimulan la formacién de nuevos vasos sanguineos en un
intento por restaurar el oxigeno en los tejidos. Sin embargo, estos vasos
recién formados suelen tener estructuras deficientes, lo que los vuelve
fragiles y propensos al sangrado. La aparicion de neovasos o hemorragias
en regiones especificas como el vitreo o el disco 6ptico es lo que marca el
inicio de la RDP. Su clasificacidon se basa en la severidad del dano visual

que podrian generar.La clasificacion de la retinopatia diabética proliferativa
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se basa en el riesgo de pérdida visual severa segun el Diabetic Retinopathy
Study (DRS) (Rojas & Saucedo, 2012)

e Retinopatia diabética proliferativa sin caracteristicas de alto riesgo:
a su vez se divide en:
1) Leve: Neovasos extrapapilares menores de 0.5 diametros de
disco o presencia de tejido fibroso.
2) Moderada: Neovasos extrapapilares iguales o mayores de 0.5
diametros, o papilares menores de 0.25 a 0.33.
¢ Retinopatia diabética proliferativa con caracteristicas de alto riesgo:
1) Presencia de hemorragia prerretiniana o hemorragia vitrea,
mayor o igual a 0.5 diametros de discos; neovasos papilares
menores de 0.25 a 0.33 diametros de disco con hemorragia
prerretiniana, vitrea o neovasos papilares mayores de 0.25 a
0.33 con o sin hemorragia vitrea o prerretiniana. (Rojas &
Saucedo, 2012)

e Retinopatia diabética proliferativa avanzada:

En su etapa mas severa, la RDP puede incluir desprendimiento traccional
de retina, glaucoma neovascular, sangrados vitreos que dificultan la
evaluacion clinica o hasta atrofia ocular irreversible como el phthisis bulbi.
(Rojas & Saucedo, 2012)
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2.2.2.4 Técnicas diagnésticas en la retinopatia diabética

En personas con diabetes mellitus (DM), la evaluacién oftalmoldgica debe
ser integral e incluir la medicién tanto de la agudeza visual como de la
presién intraocular (P1O). También se debe realizar una exploracion del
segmento anterior mediante lampara de hendidura, complementada con
gonioscopia cuando esté clinicamente indicada, como en casos de presion
intraocular elevada, presencia de neovasos en el iris 0 diagnodstico de
glaucoma.

El examen del fondo de ojo con dilatacion pupilar es fundamental para
visualizar adecuadamente el segmento posterior. Si no se realiza la
dilatacion, solo es posible identificar correctamente la presencia y gravedad
de la retinopatia diabética en aproximadamente la mitad de los casos.
La oftalmoscopia —que incluye una evaluacidon estereoscépica del polo
posterior, asi como la inspeccion del vitreo y la retina periférica— sigue
siendo el método clinico de referencia para diagnosticar y clasificar la
retinopatia diabética no proliferativa (RDNP) y el edema macular diabético
(EMD) (Ryan’s Retina, 2017).
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Imagenes oculares complementarias

Las modalidades de imagen utilizadas comunmente en la practica clinica
para el manejo de la retinopatia diabética no proliferativa (RDNP) y el
edema macular diabético (EMD) incluyen la fotografia del fondo de ojo, la
angiografia con fluoresceina (AF) y la tomografia de coherencia 6ptica
(OCT). (Ryan’s Retina, 2017)

Fotografia del fondo de ojo

La fotografia del fondo es una herramienta clinica valiosa para evaluar la
progresion de la retinopatia en pacientes individuales y en participantes de
ensayos clinicos. En la practica clinica, se utiliza para documentar el estado
de la retinopatia y los efectos del tratamiento. Aunque no siempre es tan
sensible como la oftalmoscopia para detectar caracteristicas sutiles de la
retinopatia diabética, como las anomalias microvasculares intrarretinianas
(IRMA) y la neovascularizacion extrarretiniana temprana, puede ser util
para documentar ciertos hallazgos en pacientes seleccionados. (Ryan’s
Retina, 2017)
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Angiografia con fluoresceina

La angiografia con fluoresceina (AF), que consiste en la fotografia o
videografia del fondo ocular con camaras equipadas con filtros adecuados
tras la inyeccion intravenosa del tinte fluoresceina sodica, se ha utilizado
clinicamente en oftalmologia durante mas de 50 afios. La AF tiene multiples
usos en la evaluacion clinica de la retinopatia diabética.
La AF se ha usado ampliamente para evaluar la retinopatia diabética, y no
se conoce que represente riesgos adicionales en personas con diabetes.
La nefropatia o la insuficiencia renal no son contraindicaciones para su
realizacion.

En la RDNP, la AF esta indicada principalmente para caracterizar mejor el
EMD detectado mediante oftalmoscopia. También puede utilizarse cuando
hay pérdida de visibn que no se explica completamente con la
oftalmoscopia u otras pruebas menos invasivas. En algunos casos, se
observa una isquemia macular significativa por no perfusion capilar foveal
o parafoveal, mejor visualizada durante la fase de transito arteriovenoso del
angiograma, lo cual sugiere que esta es la causa de la disminucién visual.
En otros casos, la AF puede revelar causas de pérdida visual no

relacionadas con la retinopatia diabética.

La AF se emplea ocasionalmente en ojos con presunta RDNP para buscar
lesiones tempranas de neovascularizacion extrarretiniana que no son
detectadas mediante oftalmoscopia o fotografia del fondo, como en casos
con hemorragia vitrea o prerretiniana sin causa aparente observada al

examen clinico
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Los sistemas de clasificacion comunmente utilizados para determinar la
gravedad de la retinopatia diabética no consideran los hallazgos en la AF,
y esta no esta indicada para la clasificacién de la enfermedad. Aunque la
AF es un medio sensible para detectar caracteristicas tempranas de la
RDNP, como los microaneurismas y la hiperpermeabilidad capilar retiniana,
no esta clinicamente indicada para realizar cribado en casos de retinopatia
leve. (Ryan’s Retina, 2017)

En algunos casos, las lesiones tipicas de la retinopatia diabética no
proliferativa (RDNP) severa —como las hemorragias intrarretinianas, las
anormalidades venosas y las anomalias microvasculares intrarretinianas
(IRMA)— pueden ser escasas o estar ausentes en ciertas regiones de la
retina, a pesar de la presencia de alteraciones microvasculares
subyacentes profundas que son poco visibles mediante oftalmoscopia.
Cuando estas areas de retina “sin rasgos distintivos” (featureless) son
extensas, su apariencia homogénea puede ocultar la verdadera gravedad
de la enfermedad. Una oftalmoscopia cuidadosa suele revelar
manifestaciones de isquemia retiniana severa, como el estrechamiento y
vaina de las arteriolas, ausencia del patrédn vascular normal vy
adelgazamiento de la retina, en un ojo con alto riesgo de progresion a
retinopatia avanzada. La angiografia con fluoresceina (AF) puede utilizarse
para confirmar la sospecha clinica cuando sea necesario, revelando
caracteristicamente una no perfusion capilar extensa en las areas de retina

sin rasgos distintivos. (Ryan’s Retina, 2017)
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Tomografia de Coherencia Optica

La tomografia de coherencia 6ptica (OCT, por sus siglas en inglés), que
utiliza interferometria de baja coherencia con luz infrarroja cercana para
obtener imagenes seccionales de las estructuras intraoculares, ha surgido
como un método rapido y no invasivo para visualizar la retina, la interfaz
vitreo-retiniana y el epitelio pigmentario de la retina (EPR) en la retinopatia
diabética no proliferativa (RDNP) y otras enfermedades maculares. En la
RDNP, la OCT se utiliza comunmente para caracterizar el edema macular
diabético (EMD) y las anomalias de la interfaz vitreo-retiniana. (Ryan’s
Retina, 2017)

2.2.2.5 Tratamiento

Manejo de la Retinopatia Diabética No Proliferativa
Modificaciéon de los Factores de Riesgo Sistémicos

Mantener un control adecuado de los niveles de glucosa en sangre es
fundamental para prevenir el inicio o la progresidon de la retinopatia
diabética. La American Diabetes Association (ADA) recomienda que la
hemoglobina A1c se mantenga por debajo del 7.0 %, un objetivo alcanzable
para la mayoria de los pacientes con diabetes mellitus. Lograr este nivel no
solo ayuda a reducir la aparicidon de lesiones retinianas, sino que también
disminuye el riesgo de otras complicaciones microvasculares como la

nefropatia y la neuropatia (Ryan’s Retina, 2017).
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Asimismo, controlar la presion arterial ha demostrado tener un efecto
positivo en la ralentizacién del avance de esta complicacion ocular, como
fue evidenciado en el estudio prospectivo UKPDS (United Kingdom
Prospective Diabetes Study). En cuanto a los lipidos, si bien existe
evidencia que sugiere una posible relacion entre la dislipidemia y la
progresion de la retinopatia, esta se basa principalmente en estudios
observacionales como el WESDR (Wisconsin Epidemiologic Study of
Diabetic Retinopathy) y el ETDRS (Early Treatment Diabetic Retinopathy
Study). Hasta el momento, no se cuenta con ensayos clinicos aleatorizados
que hayan demostrado de forma definitiva que la reduccion de los niveles
lipidicos en sangre disminuye el riesgo de aparicion o progresion de la
enfermedad. Esto se debe, en parte, a que los pacientes con dislipidemia
requieren reducciones significativas para observar beneficios, y a que el
objetivo simultaneo de prevenir enfermedades cardiovasculares plantea
limitaciones metodoldgicas que dificultan la realizacién de estudios clinicos

controlados (Ryan’s Retina, 2017).

Cribado y Seguimiento de la retinopatia diabética

En muchos casos, la retinopatia diabética con riesgo potencial de causar
pérdida visual significativa puede desarrollarse sin manifestaciones clinicas
evidentes, lo que retrasa su deteccion hasta fases avanzadas. No obstante,
el tratamiento resulta mas eficaz cuando se inicia antes de que ocurra un

deterioro visual grave, lo que destaca la relevancia de implementar
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estrategias de cribado y seguimiento adecuados. A pesar de ello, diversos
estudios indican que una proporcion importante de personas con diabetes
mellitus no se somete a evaluaciones oftalmoldgicas con la frecuencia
sugerida por entidades como la Asociacion Americana de Diabetes y la

Academia Americana de Oftalmologia.

El esquema de monitoreo y deteccion temprana de la retinopatia diabética
no proliferativa (RDNP) se fundamenta en el entendimiento de su curso
clinico y patrones epidemiolégicos. Para pacientes con diabetes tipo 1, se
recomienda una evaluacion oftalmoldgica inicial cinco afos después del
diagnostico, mientras que en quienes tienen diabetes tipo 2, esta debe
realizarse desde el momento en que se diagnostica la enfermedad. En

aquellos sin evidencia de retinopatia, se sugiere un control anual.

En casos de RDNP leve o moderada sin edema macular diabético (EMD),
el seguimiento debe hacerse entre cada 6 y 12 meses, y si la RDNP es
severa, las revisiones deben realizarse cada 2 a 4 meses. Cuando el
paciente presenta EMD, el seguimiento debe ser mas riguroso, con
controles cada 2 a 4 meses o incluso mensualmente, dependiendo del tipo
de tratamiento y la evolucién clinica. Cualquier sintoma visual nuevo debe
considerarse una sefal de alerta y amerita una evaluacion inmediata y

personalizada.

Durante el embarazo, se aconseja realizar una evaluacion oftalmolégica
antes de la concepcidn y nuevamente en el primer trimestre. El seguimiento

dependera del grado de retinopatia: para mujeres sin signos de dafio
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retiniano o con RDNP leve o moderada, el control debe individualizarse
segun la evolucién; mientras que las pacientes con RDNP severa deben
ser valoradas con una frecuencia de cada 1 a 3 meses (Ryan’s Retina,
2017).

Manejo de la retinopatia diabética proliferativa

El conocimiento del curso natural de la retinopatia diabética proliferativa
(RDP) sugiere dos enfoques terapéuticos principales: primero, prevenir o
hacer que regresen los nuevos vasos sanguineos proliferantes; y segundo,
prevenir o aliviar los efectos de la contraccion de la superficie vitrea

posterior y de la proliferacion fibrovascular. (Ryan’s Retina, 2017)

Fotocoagulacion

A principios de la década de 1970, el grupo del Estudio de Retinopatia
Diabética (DRS, por sus siglas en inglés) establecié la fotocoagulacion
panretiniana (PRP) como el tratamiento estandar de oro para los ojos con
retinopatia diabética proliferativa (RDP) de alto riesgo. Se encontré que la
PRP reducia el riesgo de pérdida visual severa en mas del 50% de los
casos con RDP de alto riesgo. El estudio ETDRS no recomendd el
tratamiento con Iaser para los ojos con retinopatia diabética no proliferativa
(RDNP) leve a moderada. Sin embargo, en pacientes con RDNP severa o

RDP temprana, podria ser razonable considerar la PRP si existe un alto
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riesgo de progresion rapida a RDP de alto riesgo. Ademas, la PRP
temprana puede ser beneficiosa para prevenir una pérdida visual severa o
la necesidad de vitrectomia en pacientes con diabetes tipo 2 y RDNP
severa. Alternativamente, pacientes estables, cumplidores y con buen
control metabdlico pueden ser observados, particularmente cuando la
neovascularizaciéon es plana y sin traccién retiniana; en algunos casos, los
nuevos vasos pueden permanecer estables y asintomaticos durante afos.
(El Rami H,2017)

Inyecciones intravitreas de anti-VEGF

Los efectos adversos de la fotocoagulacion panretiniana (PRP),
principalmente sobre el campo visual, han llevado a los investigadores a
considerar tratamientos alternativos para la retinopatia diabética
proliferativa (RDP). Estudios iniciales con anticuerpos monoclonales anti-
VEGF demostraron que estos agentes disminuyen tanto la permeabilidad
vascular como la proliferacion. Cuando se usan en el tratamiento del edema
macular diabético (EMD), también se ha observado que los agentes anti-
VEGF reducen la severidad o, al menos, estabilizan la retinopatia diabética
no proliferativa (RDNP) en muchos casos. Sin embargo, aun no se
recomienda el uso de agentes anti-VEGF como tratamiento de primera

linea para la RDNP en ojos sin EMD coexistente. (El Rami H,2017)
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Un ensayo clinico aleatorizado multicéntrico llevado a cabo por la red
DRCR.net evalu6 la no inferioridad del ranibizumab intravitreo en
comparacion con la PRP para el tratamiento de la RDP. El resultado
primario fue el cambio en la agudeza visual media a los dos afios. No se
encontré una diferencia estadisticamente significativa entre ambos grupos
en cuanto a la agudeza visual a los dos afios. Aunque se necesita un
seguimiento a mas largo plazo, el ranibizumab parece ser una opcion de
tratamiento segura y eficaz, al menos durante los dos primeros afos, en
pacientes con RDP. (El Rami H, 2017)

Cirugia vitreorretiniana

En presencia de un desprendimiento posterior completo del vitreo,
generalmente no ocurre una neovascularizacion traccional severa. En
ausencia de este desprendimiento, el cuadro clinico puede ser mas grave,
ya que la corteza vitrea proporciona un andamiaje sobre el cual proliferan
los nuevos vasos (NV). Con el crecimiento continuo, se desarrollan
adherencias firmes entre la corteza vitrea adherente y la retina, creando
membranas traccionales que se contraen, favorecen la aparicion de
hemorragia vitrea y pueden causar desplazamiento del nervio 6ptico o la
macula, asi como un desprendimiento de retina traccional (DRT). En estos
casos avanzados, la cirugia vitreorretiniana se convierte en el estandar de

atencion.
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El estudio Diabetic Retinopathy Vitrectomy Study (DRVS) demostro el
beneficio de realizar una vitrectomia temprana (entre 1 y 4 meses) en
comparacién con una vitrectomia diferida (a un afo) en casos de
hemorragia vitrea severa no resuelta (agudeza visual < 5/200 por al menos
un mes). La fotocoagulacion panretiniana (PRP), cuando parte de la retina
puede visualizarse, y/o las inyecciones de anti-VEGF pueden acelerar la
regresion de la neovascularizacion activa y permitir la resolucion de la
hemorragia vitrea. Sin embargo, se debe tener gran precaucion cuando hay
membranas traccionales presentes, ya que tanto la PRP como los agentes
anti-VEGF pueden acelerar la progresién a un DRT al promover la fibrosis.
(El Rami H, 2017)

2.3 Contextualizacion

2.3.1. Resena sector

La urbanizacién Los Rios, ubicada en el Distrito Nacional de Santo
Domingo, se origind como parte de un proyecto de expansién urbana
impulsado durante el gobierno de Joaquin Balaguer en la segunda mitad
del siglo XX. Antiguamente conocida como "La Esperanza", esta zona
pertenecia a la familia Trujillo y fue transformada en un area residencial
destinada principalmente a la clase media. Su desarrollo incluyd la creacion

de distintos subsectores como Barrio Azul, Jarro Sucio, Los Multi, Las
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8Cienta, La Cafia, Villa Elena y Los Pinos, entre otros. Con el paso del
tiempo, Los Rios se consolidé como una comunidad estratégica, cercana a
instituciones clave como el Instituto Nacional de Diabetes, Endocrinologia
y Nutricion (INDEN), la Universidad INTEC y el Jardin Botanico Nacional,
lo que refleja su importancia dentro del crecimiento urbano

de Santo Domingo.

2.3.2. Resena Institucional

El Instituto Nacional de Diabetes, Endocrinologia y Nutricién (INDEN) fue
fundado el 30 de noviembre de 1972 por el Dr. Jorge Abraham Hazoury
Bahlés, como una iniciativa para brindar atencion médica especializada a
personas con diabetes, especialmente aquellas de escasos recursos
economicos. Esta institucidn sin fines de lucro surgié como una extension
del Patronato de Lucha Contra la Diabetes, creado por el mismo Dr.
Hazoury en octubre de 1972, con el objetivo de defender y proteger a los
pacientes diabéticos en la Republica Dominicana. Desde sus inicios, el
INDEN se ha destacado por ofrecer servicios meédicos integrales en areas
como diabetologia, nutricién, endocrinologia, oftalmologia, nefrologia,
neurologia, cirugia, obstetricia, ginecologia, cardiologia, gastroenterologia,
pediatria, odontologia, psicologia y psiquiatria. Ademas, ha desarrollado
un rol educativo significativo, estableciendo residencias médicas en

diabetologia y nutricion en 1988, y en oftalmologia en 1991, en
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colaboracion con la Universidad Iberoamericana (UNIBE), también fundada
por el Dr. Hazoury en 1982. En reconocimiento a su labor, el hospital fue
nombrado en 2004 como Hospital Escuela Dr. Jorge Abraham Hazoury
Bahlés. Actualmente, el INDEN es considerado uno de los centros mas
avanzados en América Latina y el Caribe para el tratamiento de la diabetes
y sus complicaciones, manteniendo su compromiso con la atencion de

calidad y la formacién de especialistas en el area.

Mision

Proporcionar servicios de salud alta calidad en todas las especialidades
con los equipos, medicamentos y facilidades adecuados, y orientar a través
de la prevencion educativa de las complicaciones de la Diabetes, a todos

los pacientes diabéticos que lo soliciten, sobre todo aquellos de escasos

recursos econémicos que son la razdn primaria de este centro.
Vision

Ser el Centro de salud modelo mas grande y de mayor influencia para la
educacion, prevencion y tratamiento de la Diabetes y las enfermedades
endocrinolégicas; asi como para la formaciéon de recursos humanos
meédicos especializados de alta calidad, tanto para nuestro pais como para

los demas paises de Latinoamérica.

47



Valores

e Servicio.
« Calidad.
« Etica.

e Responsabilidad.
e Humanizacién.
e Multiplicar los conocimientos.

o Expansion.

2.4. Aspectos Sociales

El Hospital Escuela Dr. Jorge Abraham Hazoury Bahlés se enfoca en
brindar atencidén especializada, multidisciplinaria y de alta calidad a todos
los pacientes que acuden a la institucion, con mayor enfoque a la poblacion
nacional de diabéticos, siendo un centro de referencia especializado en
tratar las morbilidades de la poblacion en cuestion. Cuenta con un
departamento de trabajo social, donde se ofrece ayuda en los gastos
asistenciales a los pacientes que lo necesitan, también hay disponibilidad
de los medicamentos de bajo costo en la farmacia de la institucion.
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2.5. Marco espacial

El Hospital Escuela Dr. Jorge Abraham Hazoury Bahlés esta ubicado en la
calle Paseo del Yaque, sector Los Rios, Distrito Nacional, Republica

Dominicana, contando con los siguientes limites:

NORTE: limitado por la calle Majoma, proximo al Instituto Dominicano de
Cardiologia (IDC)

SUR: limitado por la calle Paseo del Yaque
ESTE: limitado por la calle Paseo del Yaque

OESTE: limitado por una via secundaria entre la calle Majoma y calle Paseo

del Yaque.
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CAPITULO 3: DISENO METODOLOGICO
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Capitulo 3: Disefio metodolégico

3.1. Contexto

La retinopatia diabética es una de las complicaciones microangiopaticas
mas frecuentes asociadas al mal control metabdlico y a la duracién de la
diabetes mellitus. Dado que en sus etapas iniciales puede cursar de forma
asintomatica, su deteccion oportuna es fundamental para prevenir
complicaciones visuales severas. En este estudio se plantea evaluar la
utilidad de la angiografia fluoresceinica como método de cribado para la
deteccion de retinopatia diabética, comparandola con la evaluacion del
fondo de ojo mediante exploracion clinica convencional. El objetivo
principal es establecer el grado de concordancia entre ambos métodos
diagnosticos y determinar cuantos casos podrian pasar desapercibidos si
unicamente se recurre a la evaluacion del fondo de ojo, con miras a

optimizar las estrategias de deteccidén temprana.

3.2. Tipo de estudio

Se realizd un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo y de corte
transversal, cuyo objetivo principal es evaluar la utilidad de la angiografia

fluoresceinica como método de cribado para la deteccidon de retinopatia
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diabética en pacientes con mas de 10 afios de evolucién de diabetes

mellitus atendidos en la consulta de Oftalmologia del Hospital Escuela Dr.

Jorge Abraham Hazoury Bahlés en el periodo enero 2024- enero 2025.

3.3. Operacionalizacion de las variables

Variable Tipoy Definiciéon Indicador
subtipo
Edad Cuantitativ | ARos e 40-49
a Discreta | cumplidos e 50-59
por paciente e 60-69
e 70-79
e 80-89
Género Cualitativa | Conjunto de e Masculino
Nominal caracteristica e Femenino

s biologicas,
fisicas,
fisiologicas y
anatomicas
que definen a
los seres

humanos
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como hombre

0 muijer.
Comorbilidade | Cualitativa | Enfermedade Hipertension
s nominal SO arterial
politbmica | condiciones Dislipidemia
clinicas Tabaquismo
adicionales Sin
comorbilidades
Tiempo de Cuantitativ | Tiempo 10-14 afos
Evolucionde |a transcurrido 15-19 afios
DM Discreta con un 20-24 afios
padecimiento > 25 afos
Tipo de Cualitativa | Tipo de Tipo 1
diabetes nominal diabetes Tipo 2
dicotomica | declarado en
el expediente
clinico
HBa1C Cuantitativ | Mide el Valor normal: 5-
a porcentaje de 7%
Continua hemoglobina 8-10%
A1C, que >11%
refleja el
valor de la
fraccion de
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hemoglobina
(glébulos
rojos) que

tiene glucosa

adherida.
Lesiones Cualitativa | Describe Sin alteraciones
basicas de Nominal lesiones Microaneurismas
retinopatia vasculares Hemorragias
diabética caracteristica intrarretinianas
s de Exudados duros
retinopatia Lesiones
diabética. algodonosas
AMIR
Isquemia
Neovascularizaci
on
Clasificacion Cualitativa | Evalua en No datos de RD
RD por AFG Ordinal estadios la RDNP Leve
RD segun los RDNP moderada
hallazgos de RDNP severa
la AFG. RDNP muy
severa
RDP
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Clasificacion Cualitativa | Evalua en e No datos de RD
RD por FO Ordinal estadios la e RDNP Leve
dilatado RD segun la RDNP moderada
evaluacion e RDNP severa
fundoscopia e RDNP muy
(FO). severa
e RDP

3.4. Métodos y técnicas

A través de la revision de expedientes clinicos se seleccionaron pacientes
a los que se le habia realizado evaluacién fundoscépica y angiografia
fluoresceinica en el periodo determinado. De estos expedientes clinicos se
tomaron datos como su edad, sexo, tiempo de evolucion de DM, valor de
HBa1C y la clasificacion de la RD segun la fundoscopia, foto clinica del
fondo de ojo y la angiografia fluoresceinica. La evaluacién oftalmoldgica
que incluye la fundoscopia fue realizada por distintos oftalmdélogos de
nuestro centro. La angiografia fluoresceinica fue obtenida en el mismo
centro diagnéstico, utilizando un retinégrafo iCare EIDON FA True Color
Confocal Scanner con capacidad para angiografia fluoresceinica. Para
cada paciente se capturaron imagenes de campo estandar de 90 grados,

con un protocolo de campo posterior y periférico y en todos los casos se
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contd también con una fotografia en color del fondo de ojo correspondiente.
Las imagenes fueron tomadas por personal técnico capacitado y validadas

por médicos oftalmdlogos.

3.5. Instrumentos de recoleccion de datos

Se realizd6 un formulario para la coleccion de informacion de los
expedientes clinicos con todas las variables correspondientes al trabajo de
investigacion, donde se recolectaron datos generales del paciente como:
edad, género, tiempo de evolucion de la DM, HBa1C, y la clasificacion de

la RD segun fondo de ojo y angiografia fluoresceinica.

3.6. Consideraciones éticas

El acceso a los archivos institucionales y a los expedientes clinicos de los
pacientes fue concedido exclusivamente al investigador, previa
autorizacion del comité de ética y de la administracion del hospital. La
informacion recolectada fue almacenada de manera segura en su
computadora personal, protegida mediante contrasefa, y respaldada en

una memoria USB, a la cual Unicamente él tuvo acceso.
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La muestra del estudio no incluyé a personas pertenecientes a grupos
vulnerables. Los participantes no recibieron ningun tipo de compensacion
economica o incentivo por su participacion. La investigacion no involucro el
uso de engafios ni métodos de induccion. Tampoco se previeron riesgos de
reacciones adversas por parte de los participantes frente al desarrollo del

estudio.

La carta de autorizacién para la recoleccion de datos, la certificacion en
ética en investigacion, y la aprobacion formal del proyecto se encuentran

disponibles en la seccion de anexos.

3.7. Seleccion de la poblacién y muestra

3.7.1. Poblacién

La poblacion esta conformada por todos los pacientes diabéticos que
acudieron a la consulta de Oftalmologia del INDEN en el periodo de Enero
2024 a Enero 2025.
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3.7.2. Muestra

Se realizo muestreo no probabilistico por conveniencia donde se

seleccionaron pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion y

exclusion propuestos para este trabajo, resultando con una muestra total

de 42 pacientes.

3.8. Criterios de investigacion

3.8.1 Criterios de inclusion

1. Pacientes mayores de 18 afios.

2. Pacientes con diagndstico de diabetes mellitus de mas de 10 afios.

3.8.2.

Pacientes con analisis de laboratorio de hemoglobina glicosilada de
menos de 3 meses.

Pacientes con estadificacion de retinopatia diabética por
fundoscopia (Fondo de 0jo).

Pacientes con estadificacion de retinopatia diabética por angiografia

fluoresceinica.

Criterios de exclusion
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1. Pacientes con otras vasculopatias retinianas.

2. Pacientes con retinopatia diabética proliferativa por evaluacién
fundoscépica (fondo de 0jo)

3. Pacientes que hayan recibido terapia laser por cualquier patologia
retiniana.

4. Imagenes con poca calidad que no permita valorar detalles por

opacidad de medios.

3.9. Procedimientos para el procesamiento y analisis de datos

Los datos recolectados por medio de llenado de formularios fueron
tabulados y organizados en Microsoft Excel 365, aprovechando la
integracion con Python mediante el editor de scripts nativo. Para la
manipulacion estructurada de los datos se utilizd la libreria pandas,
mientras que los analisis estadisticos se realizaron con funciones de

scipy.stats y las visualizaciones con matplotlib.pyplot.

Las variables categoricas, como el grado de retinopatia diabética
determinado por fondo de ojo (FO) y por angiografia fluoresceinica (AFG),
fueron transformadas a variables ordinales para facilitar su analisis. En
cuanto a las variables cuantitativas, como la hemoglobina glicosilada
(HbA1c), se aplicaron métodos de estadistica descriptiva, incluyendo:

Media y mediana, desviacion estandar, valores minimos y maximos y

59



cuartiles (Q1, Q3). Las variables cualitativas fueron resumidas mediante

frecuencias absolutas y relativas.

Debido a la distribucién no normal de los datos y el caracter ordinal de
algunas variables, se utilizaron pruebas no paramétricas, especificamente:
Chi-cuadrado de independencia (scipy.stats.chi2_contingency), aplicada a
tablas de contingencia generadas con pandas.crosstab, para evaluar la

relacion entre FO dilatado y AFG.

Los resultados se representaron mediante tablas cruzadas con porcentajes
para interpretacion comparativa, graficos de barras, boxplots y diagramas
de dispersién, desarrollados tanto en Excel como mediante scripts en
Python.
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Capitulo 4: Presentacion de los Resultados

Distribucién de pacientes segun edad
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Grafico 1: Distribucién de pacientes segun edad



Distribucién por sexo

Masculino
40%

Femenino
60%

Grafico 2: Distribucion de pacientes por sexo
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Distribucién de pacientes segun comorbilidades
80.0%

70.0%
60.0%
50.0%
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20.0%

10.0%
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No Presenta factores Hipertensién arterial
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Factores de riesgos asociados

Grafico 3: Distribucion de pacientes por comorbilidades.
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Distribucién de pacientes segun tipo de diabetes

Tipo 1

5y

Grafico 4: Distribucion de pacientes segun el tipo de diabetes
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Distribucién de pacientes segun HbA1lc

0.0% 10.0% 20.0% 30.0% 40.0% 50.0% 60.0%

Grafico 5: Distribucion de pacientes segun niveles de HbA1c
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Distribucién de pacientes segun evolucién de la diabetes (afos)
40%

35.7%
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21.4% 21.4% 21.4%
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Frecuencia

15%
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15-19 20-24 > 25 afos

Edad (anos)

Grafico 6: Distribucion de pacientes segun tiempo de evoluciéon de

diabetes.
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Distribucién de pacientes segun hallazgos en el
fondo de ojo y angiografia

mFOD mAFG

Hemorragias intrarretinianas _ i;g‘;//z
Exudados duros m 39.5%
Sin alteraciones -1&4;/05.0%
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0.0% 10.0% 20.0% 30.0% 40.0% 50.0% 60.0% 70.0% 80.0% 90.0%

Grafico 7: Distribucion de pacientes segun hallazgos de lesiones de
retinopatia diabética en fondo de ojo y angiografia fluoresceinica.
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Distribucién de pacientes segun grado RD fondo de
ojoy angiografia
EAFG mFOD
0.0% 5.0% 10.0% 15.0% 20.0% 25.0% 30.0% 35.0%

28.6%
26.2%
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RDNP leve

33.3%

RDNP moderada 31.0%
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RDNP severa 16.7%

RDNP muy severa
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14.3%

RDP 0.0%

Grafico 8: Distribucion de pacientes segun grado de retinopatia

diabética de acuerdo con el fondo de ojo y la angiografia

fluoresceinica.
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Distribucién de pacientes subdiagnosticados por
fondo de ojo

70.0%

59.5%

60.0%
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Grafico 9: Distribucion de pacientes con retinopatia diabética
subdiagnosticada en Fondo de ojo.
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Angiografia

0%

7%

7%

3 0% 2% 0% 2%

Fondo de Ojo

4 0% 0% 0% 0%

5 0% 0% 0% 0%

0%

0%

2%

2%

0%

0%

5 0 No datos de RD
1 RDNP leve
0% 2 RDNP moderada
3 RDNP severa
4 RDNP muy severa

0,
= 5 RDNP

. P=0.00000004

Chi’=91.3
2%

0%

0%

Grafico 10: Analisis por tabla de contingencia: Comparacion del

grado de retinopatia diabética entre fondo de ojo y angiografia

fluoresceinica.
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Capitulo 5: Discusién

5.1 Discusion de los resultados.

Luego de evaluar los datos recolectados y los resultados de los analisis
estadisticos de la presente investigacién, con respecto a las caracteristicas
sociodemograficas de los pacientes, podemos observar que el 50% de los
pacientes estudiados esta en el rango de edad de 60-69 afos, en segundo
lugar de frecuencia el 19.6% se encuentra en el rango de edad de 50-59
anos, 14.3% en el rango de 40-49, 11.9% en el rango de 70-79, y por ultimo
estdan los rangos de 18-29 y 80-89 anos con un 2.4% cada uno
respectivamente. Al comparar estos resultados con los reportados por el
DRCR Retina Network (2024), donde se evidencia una media de edad
ligeramente inferior de 57.35 + 9.15 anos, con un rango de 38 a 78 anos.
Por otro lado, el estudio de Shukla, Dhawan y Kalliath (2021) reporté una
media de edad aun mas baja, de 55.65 + 11.13 afos, con casi la mitad de
los pacientes (49%) en el rango de 51 a 60 afos. Estas diferencias indican
gue nuestra muestra se caracteriza por una poblaciéon de mayor edad en
comparacién con las estudiadas en ambos articulos, lo cual podria influir

en la prevalencia y severidad de la retinopatia diabética observada.

En lo que respecta a la distribucion por sexo, en nuestro estudio se observé
un predominio del sexo femenino, representando el 60% de la muestra,
mientras que el 40% correspondié al sexo masculino. Esta tendencia

contrasta notablemente con los datos reportados por el DRCR Retina
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Network (2024), donde el 73.91% de los participantes fueron hombres y
solo el 26.09% mujeres. De manera similar, en el estudio de Shukla,
Dhawan y Kalliath (2021), se encontré una proporcion de 74% de pacientes
masculinos frente a un 26% femeninos. Estas diferencias sugieren una
posible variabilidad en la distribucion por sexo segun el contexto geografico
o los criterios de inclusion de cada investigacion, lo cual podria tener
implicaciones en la presentacion clinica y en las estrategias de detecciéon y

seguimiento de la retinopatia diabética.

En cuanto a las comorbilidades presentes en los pacientes estudiados, se
encontré6 que el 71.4% padecia hipertensién arterial, siendo esta la
condicién mas frecuente. La dislipidemia estuvo presente en un 19% de los
casos, mientras que solo un 2.4% de los pacientes reportaron tabaquismo.
Por otro lado, un 7.1% de los pacientes no presentaba ninguna
comorbilidad asociada. Estos datos reflejan un perfil clinico en el que la
hipertension arterial destaca como un factor de riesgo relevante en la
poblacién diabética evaluada. Al comparar estos hallazgos con el estudio
de Elsharkawy et al. (2024), se observa una prevalencia similar de
hipertension arterial, reportada en aproximadamente un 65% de los
pacientes, y una frecuencia comparable de dislipidemia cercana al 25%. El
tabaquismo, al igual que en nuestra muestra, fue poco frecuente, alrededor
del 5%. Asimismo, la baja proporcién de pacientes sin comorbilidades en
ambos estudios refuerza que la mayoria de los pacientes diabéticos con
retinopatia presentan condiciones asociadas que pueden influir en la

progresion y manejo de la enfermedad.
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En cuanto al tipo de diabetes, en nuestra investigacién se encontr6 que el
95% de los pacientes correspondian a diabetes tipo 2, mientras que solo el
5% eran pacientes con diabetes tipo 1. Estos resultados son consistentes
con la prevalencia mundial de diabetes, en la que la diabetes tipo 2
representa la gran mayoria de los casos. Al comparar estos datos con el
estudio de Elsharkawy et al. (2024), se observa una distribucién similar,
donde mas del 90% de los pacientes con retinopatia diabética también

presentaban diabetes tipo 2.

Podemos constatar que la mayoria de los pacientes, un 52.4% tiene un
nivel de hemoglobina glicosilada en parametros normales de 5-7%, el
40.5% presenta niveles de 8-10% y solo el 7.1% presenta niveles por
encima de 11%. Si comparamos estos resultados con los datos reportados
por el DRCR Retina Network (2024) el mismo no proporciona una
distribucion especifica por rangos, pero reporta una media de HbA1c de
8.5% = 2.0%, lo que sugiere un control glucémico menos éptimo en su
poblacién. En contraste, en el estudio publicado por Conti et al. (2021) la
distribucion fue de 20% en el rango de 5—-7%, 50% entre 8% y 10%, y 30%
con HbA1c mayor de 11%, lo que evidencia un peor control glucémico
generalizado en esa poblacion. Es importante destacar que, a diferencia de
nuestra muestra conformada por pacientes con diabetes mellitus tipo 2 con
mas de 10 afnos de evolucién y edad predominante entre los 60 y 69 afios,
el estudio de Jain y colaboradores incluyd principalmente pacientes con

diabetes tipo 1, con una media de edad mucho mas baja (24.4 + 6.8 afos).
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Estas diferencias en tipo de diabetes y perfil etario podrian explicar, en
parte, la mayor proporcibn de pacientes con niveles de HbA1c
descontrolados en dicho estudio, ya que el manejo y progresion metabdlica
de la diabetes tipo 1 suele ser mas desafiante en edades tempranas.

En relacion con el tiempo de evolucion de la diabetes mas frecuente fue de
10-14 anos con un 36%, en el resto de los grupos (15-19, 20-24 y 225 afios)
es de un 21% respectivamente. En nuestra investigacion se incluyeron
exclusivamente pacientes con mas de 10 afos desde el diagndstico, lo que
representa una poblacién con enfermedad crénica prolongada y, por tanto,
mayor riesgo de complicaciones microvasculares como la retinopatia
diabética. Por el contrario, en el estudio del DRCR Retina Network (2024),
el tiempo medio de evolucion fue considerablemente menor, con una media
de 11.6 = 7.3 afios, incluyendo pacientes con menos de una década de
evolucion, lo que podria reflejar una etapa mas temprana de la enfermedad
en algunos casos. En el estudio de Shukla, Dhawan y Kalliath (2021), el
tiempo medio desde el diagndstico fue aun menor, de 8.1 + 4.9 anos, lo que
también indica una muestra con menor carga crénica acumulada. Estas
diferencias en el tiempo de evolucidén de la diabetes podrian explicar, en
parte, las variaciones observadas en la presentacion clinica y angiografica
de la retinopatia diabética entre los tres estudios, y refuerzan la importancia
del tiempo de enfermedad como un factor clave en la progresion de las

complicaciones oculares

Cuando comparamos las lesiones de retinopatia diabética detectadas por

fundoscopia y angiografia fluoresceinica (AFG), observamos que la
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deteccion de lesiones basicas —como microaneurismas, exudados duros
y hemorragias intrarretinianas— no presenta diferencias porcentuales
significativas entre ambos métodos diagndsticos. Sin embargo, al evaluar
las lesiones mas avanzadas, como la neovascularizacién e isquemia
retinal, la AFG evidenciéo una mayor capacidad diagnéstica, identificando
neovascularizacion en el 12.5% de los pacientes e isquemia en el 17.5%,
mientras que el fondo de ojo dilatado (FO) no logré detectarlas en ningun
caso. Cabe destacar que este estudio se enfocé exclusivamente en
pacientes catalogados como portadores de retinopatia diabética no
proliferativa (RDNP) mediante FO; es decir, los casos con diagnostico
evidente de RDP fueron excluidos desde el inicio. Por tanto, las
detecciones de RDP realizadas posteriormente por AFG corresponden a
casos subdiagnosticados por el método clinico inicial. Estos resultados
coinciden con lo descrito por Elsharkawy et al. (2022), quienes destacan
que la AFG continua siendo una herramienta diagnéstica fundamental en
el estudio de la retinopatia diabética, al ser especialmente sensible para la
deteccién de areas de neovascularizacion y zonas de no perfusion capilar
gue no son facilmente identificables en el examen clinico. Esta capacidad
de AFG para detectar lesiones omitidas también fue respaldada por un
estudio realizado en China por Li X-Y et al. en 2022, donde se analiz6 a
260 pacientes con RDNP leve y moderada. En dicho estudio, la AFG
identificd signos de mayor gravedad como microaneurismas multiples e
IRMAs que no habian sido detectadas mediante fotografia de fondo,

revelando un subdiagndstico clinico en una proporcion considerable de
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casos, y demostrando que la clasificacion inicial fue modificada

significativamente tras la evaluacién angiografica.

Al analizar la clasificacion de la retinopatia diabética de acuerdo con los
hallazgos obtenidos mediante fondo de ojo dilatado (FO) y angiografia
fluoresceinica (AFG), se evidencian discrepancias relevantes que reflejan
el valor diferencial de la AFG como herramienta de cribado. En nuestra
investigacion, todos los pacientes incluidos fueron previamente clasificados
por FO como portadores de retinopatia diabética no proliferativa (RDNP);
es decir, aquellos que presentaban signos evidentes de retinopatia
diabética proliferativa (RDP) por FO fueron excluidos. Sin embargo, tras
realizar la AFG, se identific6 RDP en un 14.3% de los casos, lo que indica
que dichas formas proliferativas no fueron detectadas mediante la
evaluacion clinica inicial, representando un subdiagnéstico clinico
importante. Del mismo modo, se observaron variaciones notables en la
clasificacion de RDNP severa y muy severa: el FO reportdé unicamente un
9.5% y 0% respectivamente, mientras que la AFG los identificd en un 16.7%
y 4.8% de los pacientes. En contraste, para los estadios mas leves como
RDNP leve y moderada, el FO tendié a sobreestimar la frecuencia (33.3%
y 31%) en comparacién con la AFG (19% y 16.7%), lo cual sugiere que
algunas formas avanzadas fueron subestimadas clinicamente. En total, el
40.5% de los pacientes presentd un cambio en el estadio de retinopatia
tras la AFG, lo que refuerza el valor de este estudio como herramienta
complementaria para una clasificacion mas precisa, especialmente en

casos considerados como RDNP en la evaluacion inicial. De manera
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similar, Li et al. (2022) evaluaron 260 ojos con RDNP leve o moderada
mediante fotografia de fondo y encontraron que un 21.9% fueron
reclasificados a estadios mas graves tras realizar AFG, debido a la
deteccion de lesiones que pasaron desapercibidas inicialmente, como
IRMAs (16.9%) y microaneurismas multiples (10.8%). Esta coincidencia
entre ambos estudios subraya la limitacidén de los métodos convencionales
en la deteccion de lesiones avanzadas y la necesidad de incorporar
técnicas de imagen mas sensibles en el cribado y seguimiento de la

retinopatia diabética.

Al analizar la tabla de contingencia que compara los hallazgos del fondo de
ojo dilatado (FO) y la angiografia fluoresceinica (AFG) segun el grado de
retinopatia diabética, se evidencié una concordancia parcial entre ambos
métodos diagndsticos, particularmente en los estadios iniciales. Por
ejemplo, un 24 % de los pacientes fueron clasificados como sin signos de
retinopatia diabética tanto por FO como por AFG, lo que indica coincidencia
en los casos sin evidencia aparente de enfermedad. Asimismo, se observd
concordancia en un 14 % de los pacientes diagnosticados con RDNP leve
y en un 12 % con RDNP moderada. Sin embargo, las discrepancias se
hicieron mas notorias en los estadios avanzados: un 10 % de los pacientes
clasificados como RDNP moderada mediante FO presentaron hallazgos
compatibles con retinopatia diabética proliferativa (RDP) en la AFG, y un
2 % adicional, clasificado como RDNP leve o severa por FO, mostro signos
de RDP al ser evaluado con AFG. Estos resultados revelan un

subdiagnéstico clinico relevante, que podria comprometer el manejo
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oportuno de los pacientes. El analisis estadistico arrojé un valor de p <
0.0000001 (p = 0.00000004), lo cual indica una diferencia altamente
significativa entre ambos métodos diagndsticos y refuerza la mayor
sensibilidad de la AFG para detectar lesiones proliferativas. Este patron
también se refleja en la literatura. En el estudio de Venkatesh et al., se
evaluaron 980 ojos de 496 pacientes mediante examen clinico con pupila
dilatada, imagenes de Optomap no dilatadas y AFG. Se reporté que la
sensibilidad del examen clinico para detectar RDP fue de 63.5 %, con una
especificidad del 88.5 %, lo que implica que aproximadamente el 36.5 % de
los casos de RDP fueron pasados por alto mediante evaluacién clinica. Al
comparar con nuestros hallazgos (donde el 14.3% de los pacientes
inicialmente clasificados como RDNP mediante FO fueron reclasificados
como RDP tras la AFG) se confirma una tendencia consistente: la
angiografia fluoresceinica permite una deteccidn mas precisa de lesiones
avanzadas. Estos datos subrayan la importancia de incorporar métodos de
imagen mas sensibles, como la AFG, especialmente en pacientes con
sospecha de progresion, para optimizar el diagndstico y el tratamiento

oportuno de la retinopatia diabética.
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Capitulo 6: Conclusiones y Recomendaciones

6.1 Conclusiones:

e Se evidencio que la mayor proporcion de pacientes con mas de 10
anos de evolucion de diabetes mellitus se encuentra en el grupo
etario de 60-69 afos (50%), lo que indica que este rango constituye
la poblacion con mayor riesgo de desarrollar complicaciones
microvasculares como la retinopatia diabética.

e El predominio del sexo femenino (60%) sobre el masculino (40%)
sugiere una mayor representacion de mujeres dentro del grupo de
pacientes diabéticos con evolucion prolongada que acuden a
consultas oftalmolégicas.

e La hipertension arterial fue la comorbilidad mas prevalente (71.4%),
seguida de la dislipidemia (19%) y el tabaquismo (2.4%). Este perfil
clinico refuerza el vinculo entre enfermedades cardiovasculares y
complicaciones oculares en pacientes con diabetes, lo cual debe ser
considerado en su evaluacion integral.

e La mayoria de los pacientes fueron diagnosticados con diabetes tipo
2 (95%), lo cual concuerda con la literatura, donde este tipo es el
mas frecuente en adultos y representa el principal grupo de riesgo
para el desarrollo de retinopatia diabética en fases tardias.
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Aunque el 52.4% de los pacientes presento niveles de HbA1c entre
5%y 7%, el 40.5% mostro cifras entre 8% y 10%, y el 7.1% mayores
de 11%, lo que indica que un numero importante de pacientes no se
encuentra en control glucémico 6ptimo, lo cual podria acelerar la
progresion de la retinopatia.

El grupo mas frecuente fue el de 10 a 14 anos de evolucion (36%),
seguido de los grupos de 15-19, 20-24 y 225 anos con 21% cada
uno. Este hallazgo valida el criterio de inclusidén de la investigacion
y resalta la importancia del seguimiento oftalmolégico continuo a
partir de los 10 afios de diagnostico.

La comparacion entre ambos meétodos diagndsticos reveld
discrepancias importantes. Aunque hubo concordancia en casos sin
retinopatia y en etapas leves y moderadas, la AFG detectd un 14.3%
de casos con RDP que no fueron identificados por FO. Ademas,
reclasificé mas casos como RDNP severa y muy severa. En total, el
40.5% de los pacientes presentd un cambio en su clasificacion tras
la AFG.

Si bien ambos métodos mostraron eficacia en la identificacion de
lesiones iniciales como microaneurismas y exudados, la AFG fue
significativamente superior en la deteccion de lesiones avanzadas
como neovascularizacion (12.5%) e isquemia retinal (17.5%),
hallazgos ausentes en la evaluacion con FO.

La prueba de Chi-cuadrado reveld una diferencia estadisticamente
significativa entre las clasificaciones diagnosticas de FO y AFG (p <
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0.0000001), lo que respalda la hipétesis de que la AFG es una
herramienta mas sensible para la deteccion de formas avanzadas

de retinopatia diabética.

6.2 Recomendaciones

e Incorporar la angiografia fluoresceinica (AFG) como herramienta
complementaria en el cribado y seguimiento de la retinopatia
diabética sin importar su estadiaje, en todos los pacientes diabéticos
de mas de 10 afios de evolucion.

e Considerar la inclusion de pacientes con retinopatia diabética
proliferativa en futuras investigaciones.

e Realizar estudios longitudinales para evaluar el impacto clinico y
prOondstico de la deteccién temprana de lesiones proliferativas
mediante AFG

e Realizar estudios similares con un mayor tamafo muestral e incluir

pacientes con diabetes de menor tiempo de evolucion.
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Anexo#1: Instrumento de recoleccion de datos.

Angiografia fluoresceinica como método de cribado para retinopatia
diabética en pacientes diabéticos de mas de 10 afos de evolucion en la
consulta de Oftalmologia del Hospital Escuela Dr. Jorge Abraham Hazoury
Bahlés enero 2024- enero 2025

Datos Generales del Paciente:

1. Cddigo del paciente:

2. Edad: anos

3. Sexo: O Masculino [0 Femenino

4. Tiempo de evolucion de Diabetes:  anos
5. Tipo de diabetes: I Tipo 1 I Tipo 2

Evaluacion del Fondo de Ojo:

6. Fecha del estudio: / /

7. Hallazgos en el fondo de ojo: I Sin alteraciones [0 Microaneurismas [
Hemorragias intrarretinianas [0 Exudados duros [J Lesiones algodonosas

OO AMIR Olsquemia [0 Neovascularizacién
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8. Grado de retinopatia diabética segun el fondo de ojo: [0 No datos de
retinopatia diabética (0 No proliferativa leve [0 No proliferativa moderada [

No proliferativa severa [0 No proliferativa muy severa OProliferativa

Angiografia Fluoresceinica

16. Fecha del estudio: / /

17. Hallazgos en la angiografia: O Sin alteraciones [0 Microaneurismas [
Hemorragias intrarretinianas [0 Exudados duros [J Lesiones algodonosas

0 AMIR Olsquemia [0 Neovascularizacion

18. Grado de retinopatia diabética segun la angiografia: O No datos de
retinopatia diabética [ No proliferativa leve [0 No proliferativa moderada

O No proliferativa severa [ No proliferativa muy severa [J Proliferativa
Comorbilidades

20. Hipertensién arterial: O Si O No
21. Dislipidemia: O Si O No

22. Tabaquismo: O Si O No

23. Sin comorbilidades
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Anexo #2 Cronograma

Variables

Tiempo 2024-2025

Seleccion del tema

Septiembre 2024

Busqueda de referencias

Octubre 2024

Elaboracion de anteproyecto

Noviembre - Diciembre 2024

Entrega de anteproyecto

Enero - Febrero 2025

Sometimiento y aprobacion Marzo 2025
Recoleccion de datos Abril 2025
Tabulacion y analisis de la Abril 2025
informacion

Redaccion del informe Mayo 2025
Revisién del informe Mayo 2025
Encuadernacion Junio 2025
Presentacion Junio 2025
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Anexo #3 Presupuesto

Descripcion Cantidad Costo Total (RD$)
general unitario (RD$)

Papel bond 2 resmas 200.00 400.00
Cartuchos de tinta | 2 cartuchos 600.00 1,200.00
Copias de 2 copias 250.00 500.00
anteproyecto

Impresiony 2 ejemplares 1,000.00 2,000.00

empastado de
ejemplares de

tesis

Materiales Insumos Variado 2,500.00
gastables
Servicios de 1 2,000.00 2,000.00

verificacion

antiplagio
Transporte e - - 3,000.00

imprevistos

Total: ‘ 11,600.00
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Anexo #4 Tablas

Tabla 1. Distribucion paciente por grupo de edades.

Edad (afios) Frecuencia %
4049 6 143%
50-59 8 19.0%
60-69 21 50.0%
70-79 5 11.9%
18-29 1 2.4%
80-89 1 2.4%
Total 42 100.0%

Tabla 2. Distribucion de pacientes por sexo.

Sexo Frecuencia %
Femenino 25 59.5%
Masculino 17 40.5%

Total 42 100.0%




Tabla 3. Distribucidén de paciente por comorbilidades.

Otros factores de riesgos asociados Frecuencia %

Tabaquismo 1 2.4%
Dislipidemia 8 19.0%
Hipertension arterial 30 71.4%
No Presenta factores 3 7.1%
Total 42 100.0%

Tabla 4. Distribucién de paciente por tipo de diabetes.

Tipo de diabetes Frecuencia %

Tipo 1 2 4.8%
Tipo 2 40 95.2%
Total 42 100.0%

Tabla 5. Distribucion Hemoglobina Glicosilada (HbA1c)

HbAlc Frecuencia %
5-7% 22 52.4%
8-10% 17 40.5%
>11% 3 7.1%
Total 42 100.0%
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Tabla 6. Distribucién de tiempo de evolucion de diabetes

Distribucion de pacientes segun evolucién

de la diabetes (afos) Frecuencia %

10-14 15 36%
15-19 9 21%
20-24 9 21%
=25 afos 9 21%

Total 42 100%




Tabla 7. Distribucidon de lesiones de retinopatia diabética en el Fondo

de ojo dilatado (FO) y Angiografia fluoresceinica (AFG)

Frecuencia

Distribucion de pacientes segun

hallazgos en FO & AFG

AMIR 1 1 2.5% 2.6%
Lesiones algodonosas 3 4 7.5% 10.5%
Neovascularizacion 5 12.5% 0.0%
Isquemia 7 17.5% 0.0%
Sin alteraciones 10 7 25.0% 18.4%
Exudados duros 10 15 25.0% 39.5%
Hemorragias intrarretinianas 19 18 47.5% 47.4%
Microaneurismas 28 29 70.0% 76.3%
Total 42 38 100.0%  100.0%
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Tabla 8. Distribucion clasificacidn de retinopatia diabética en Fondo

de ojo dilatado (FO) y Angiografia fluoresceinica (AFG).

Column

Labels

Frecuencia

Grado Grado Grado
Distribucion de pacientes segun

RDNPAFG RDNPFO RDNP FO
hallazgos en FO & AFG
No datos de RD 12 11 28.6% 26.2%
RDNP leve 8 14 19.0% 33.3%
RDNP moderada 7 13 16.7% 31.0%
RDNP severa 7 4 16.7% 9.5%
RDNP muy severa 2 0 4.8% 0.0%
RDP 6 0 14.3% 0.0%
Total 42 42 100.0% 100.0%

Tabla 9. Distribucion de pacientes subdiagnosticados en el FO

Pacientes

subdiagnosticados  por

fondo de ojo Frecuencia

No 25 59.5%

Si 17 40.5%
Total 42 100.00%
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Tabla 10. Analisis por tabla de contingencia: comparacién del grado
de retinopatia diabética entre fondo de ojo y angiografia
fluoresceinica.

Angiografia

Fondo de ojo 0

1
1
6
0
1
0
0

0
1
p
3
4
5
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Anexo #5 Mapa geografico, ubicaciéon del hospital.
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Anexo #6: Carta de aprobacién para recoleccién de datos en el
hospital
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Anexo #7 Aprobacion del proyecto de investigaciéon del comité de
ética

Aplicacion Completa para Estudiantes

Cédigo de Aplicacién ACECEI2024-246
Nombre del Estudiante #1 Bridgit Ysabel Pontier Vasquez
Matricula del Estudiante #1 211077

Nombre del Proyecto de Investigacion

Angiografia fluoresceinica como método de cribado de retinopatia diabética proliferativa en pacientes
diabéticos de mas de 10 afios de evolucion en la consulta de Oftalmologia del Hospital Escuela Dr. Jorge
Abraham Hazoury Bahlés en el periodo Enero 2024-Enero 2025.

ESTADO DE LA APLICACION APROBADO
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Anexo #8 Certificacion en ética de investigacion

1tMITE

* DE ETICA
UNIBE:: CERTIFICACION EN ETICA DE INVESTIGACION

Nombre Completo Bridgit Pontier
Matricula o cédigo institucional 211077

Carrera/Posicion: Postgrado en Medicina

Estado del examen

Aprobado
Numero de Certificacion DIAIRB2024-0451
Fecha Wednesday, February 21, 2024

%

Michael A. Alcantara-Minaya, MD
Coordinador Comité de Etica

Vicerrectoria de Investigacion e Innovacion

Universidad Iberoamericana (UNIBE)
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