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RESUMEN

Objetivo: Exponer la experiencia local sobre el tratamiento de las
enfermedades retinales con terapias anti factor de crecimiento endotelial vascular
(anti-VEGF) y crear conciencia en relaciéon con la atencion centrada en el
paciente reconociendo el papel de los médicos especialistas en la determinacion
del tratamiento mas apropiado basado principalmente en la evidencia cientifica,
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pero también teniendo en cuenta la experiencia y practica exitosas en el manejo
de cada paciente, con base en sus caracteristicas tinicas e individuales.

Método: Revision y comparacion de la literatura cientifica con la experiencia
delosautores, en el diagndstico y tratamiento de las enfermedades que involucran
inyecciones intraoculares, haciendo especial énfasis en la degeneracién macular
relacionada con la edad neo vascular (DMRE-NV), el edema macular diabético
(EMD), la retinopatia diabética (RD), edema macular por oclusion venosa de
rama de vena central de la retina (ORVR), la oclusidn de vena central de la retina
(OVCR) vy la neo vascularizacién sub retiniana asociada a miopia patoldgica
(MP).

Resultados: la revision realizada reafirma que tanto cuando hablamos de
clases de medicamentos, de algoritmos de tratamiento o de perfiles de paciente,
los diferentes agentes de una misma clase terapéutica pueden tener eficacias o
perfiles de seguridad variables. Se debe considerar la importancia clinica que
representa la valoracion adecuada de los resultados pos tratamiento, pero sobre
todo, la seleccion cuidadosa para determinar el agente y esquema mas apropiado
en la intencién de tratar a un paciente. Si bien existen recomendaciones y guias
de tratamiento para las patologias, los protocolos en el manejo individualizado
y la exposicion de estas experiencias de vida real se hacen necesarios, ya que no
todos los pacientes ni todas las enfermedades de la retina responden de igual
forma a cada agente terapéutico.

Conclusion: La eficacia y seguridad en el uso de las terapias anti-VEGF son
aspectos de suma importancia cuando se trata de proporcionar una atencion
verdaderamente centrada en el paciente. No hay ninguna solucion, intervencién o
alternativa terapéutica que se ajuste a todas las enfermedades oculares complejas,
por lo que es importante hacer un balance que considere la evidencia disponible,
la experiencia, y las expectativas de los pacientes y tratantes. Esto permitird
acceder a las alternativas terapéuticas adecuadas, en el momento adecuado
siempre teniendo en mente los perfiles de eficacia, seguridad, farmacovigilancia
activa y los costos asociados a las alternativas terapéuticas utilizadas en el pais.

Keywords:

intraocular injections, anti-VEGE Neovascular Age-related Macular Degeneration, Diabetic Macu-
lar Edema, Diabetic Retinopathy (DR), Macular Edema, Vein Occlusion, Sub-retinal Neovascular-
ization, Pathological Myopia (PM).

ABSTRACT

Purpose: To display local experience on treatment for retinal diseases
with anti-Vascular Endothelial Growth Factor (anti-VEGF) therapies and to
raise awareness regarding patient-centered care, recognizing the role of medical
specialists in determining the most appropriate treatment mainly based on
scientific evidence, but also considering the successful experience and practice
handling each patient, based on their unique and individual characteristics.

Method: Review and comparison of scientific literature according to the
authors experience to diagnose and treat diseases involving intraocular injections,
focusing on Neovascular Age-related Macular Degeneration (NV-AMD),
Diabetic Macular Edema (DME), Diabetic Retinopathy (DR), Macular Edema
due to Branch Retinal Vein Occlusion (BRVO), Central Retinal Vein Occlusion
(CRVO) and Sub-retinal Neovascularization associated with Pathological Myopia
(PM).
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Results: the review confirms that, when speaking of drug classes, treatment
algorithms or patient profiles, different agents of the same therapeutic class can
result in variable efficacies or safety profiles. The clinical relevance represented by
theadequate assessment of post-treatment results mustbe considered, but specially,
the careful screening to determine the most appropriate agent and regimen in the
intention-to-treat a patient. Though recommendations and treatment guidelines
for pathologies exist, protocols in individualized management and exposure
of these real-life experiences are necessary, since not all patients or all retinal
diseases respond in the same way to each therapeutic agent.

Conclusion: Efficacy and safety using anti-VEGF therapies are extremely
important when it comes to providing truly patient-centered care. There is no
therapeutic solution, intervention or alternative that fits all complex ocular
diseases, so it is important to weigh the available evidence, the experience and
the expectations of both patients and prescribers. This will allow to get access to
the appropriate therapeutic alternatives, in a timely manner, always considering
the efficacy and safety profiles, active pharmacovigilance and the costs associated
with the therapeutic alternatives used locally.

INTRODUCCION

La salud ocular representa una garantia de desarrollo
individual familiar y social; por tanto, la discapacidad
visual se convierte en un problema mundial de salud
publica por sus implicaciones, no so6lo en el aspecto
humano, sino en el socioeconémico. Actualmente
existen en el mundo 285 millones de personas
con discapacidad visual, de las cuales 39 millones
son ciegas y 246 millones presentan baja vision.
Aproximadamente un 90 % de la carga mundial de
discapacidad visual se concentra en los paises en
desarrollo y de bajos ingresos; debe enfatizarse que
esta discapacidad se puede evitar o curar hasta en 80
% del total mundial.!

El cuidado de la vision es un édrea de poca atencion
en relacion con politicas de salud en nuestra region;
por ello, es necesario promover conciencia para llevar
a cabo revisiones de manera regular, establecer y
exponer experiencias sobre tratamientos proactivos
y continuos, aumentar la eficacia terapéutica y
especialmente identificar y evaluar nuevas alternativas
terapéuticas para enfermedades visuales no tratadas
actualmente.”

Como especialistas de retina de diferentes centros
académicos y de atenciéon publica y privada en
Colombia, reconocemos la necesidad de exponer
nuestras recomendaciones basadas en la fisiopatologia,
en la farmacodinamia y en la experiencia de uso de las
terapias disponibles para el manejo de enfermedades
de la retina, claramente establecidas como un
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importante problema de salud publica que afecta a un
numero cada vez mayor de colombianos.

Aproximaciones Terapéuticas disponibles:
introduccion al uso de anti-VEGF

Con el envejecimiento de la poblaciéon se han hecho
cada vez mads frecuentes las alteraciones de la retina.
Muchas de estas enfermedades estdn asociadas con el
desbalance en la interaccion de factores promotores e
inhibidores del crecimiento, que generan un proceso
de angiogénesis desequilibrado®. Los niveles elevados
de VEGF intraocular estan asociados con la neo
vascularizacion intraocular, anormalidad vascular
comun en muchas condiciones de la retina, como la
DMRE-NV, el EMD, la RD, las enfermedades oclusivas
delaretina comola ORVR yla OVCR ylas membranas
neo vasculares maculares (MNVC) en miopes altos. Se
ha demostrado que el bloqueo de la accién del VEGE,
cuando se inyecta directamente en la cavidad vitrea
del ojo, restaura y mejora la funcién visual en estas
condiciones clinicas. El advenimiento de las terapias
anti-VEGF ha cambiado drasticamente el paradigma
del tratamiento de varias enfermedades comunes
y graves de la retina, conduciendo a un prondstico
significativamente mejor y con mejores resultados
sobre la capacidad visual.

Son varias las moléculas que se han desarrollado para
actuar directamente sobre el VEGF o intervenir en
su expresion genética; algunas de ellas se usan como
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terapia en el tratamiento del cancer *°. Las moléculas
que se encuentran con uso aprobado como terapias
oftalmicas son: ranibizumab (Lucentis; Novartis AG,
Basilea, Suiza) y aflibercept (Eylea; VEGF-Trap Eye,
Bayer AG, Alemania); otros, estdn bajo investigacion
o se usan fuera de indicacién (offlabel) como el caso
especifico de bevacizumab (Avastin; F. Hoffman -
La Roche LTD, Basilea, Suiza). La tabla 1 resume las
caracteristicas moleculares de las moléculas anti-
VEGF®.

Tabla 1. Caracterizacién Molecular de las moléculas anti-VEGF

Delastresterapias anti- VEGF disponibles en Colombia
(aflibercept, ranibizumab y bevacizumab), sélo dos
(aflibercept y ranibizumab) han sido aprobadas para
uso en enfermedades de la retina por el Instituto
Nacional de vigilancia de Medicamentos y Alimentos
(INVIMA), institucion adscrita al Ministerio de
Salud y de la Proteccién Social’. La tabla 2 describe
los compuestos anti-VEGF usados en Colombia para
tratar condiciones retinianas.

VEGE suppression time (days)

PARAMETER AFLIBERCEPT BEVACIZUMAB RANIBIZUMAB

Size:
Molecular weight (kDa) 115 149 48

A . VEGEF-A
Binding affinity: VEGE-B VEGF-A VEGF-A
target of action PIGF
Binding affinity:
Kd for VEGF165 (pM) 0.5 58-1100 46-192
PD: 71 ND 36

Ocular PK: 4.5-4.7 (rabbits)

Intravitreal half-life (days) 11 (humans)

4.32-6.61 (rabbits)
3.1 (monkeys)
6.7-10 (humans)

2.6-2.88 (Conejos)
3-3.2 (mono)
7.1 (humanos)

Systemic PK:
Serum half-life in human 5-7 21 0.25
(days)
Recombinant fusion
protein comprising
portions of human
Composition: VEGFR-1and VEGFR-2 | Monoclonal Antibody Antibody fragment
extracellular domains,
fused to the Fc portion
of human IgGl
Immunogenic component: Portion Fc of human IgG Humanized IgG NO

KDa;Kilodalton, Fc: Fraccion del complemento, VEGF: Factor de crecimiento endotelial vascular, PIGF: Factorde creciemineto

placentario, Ig: Inmunoglobulina, pM : peso Molecular , PD: farmacodinamica, PK : farmacocinetica, Kd: Constante de disociaciéon

Tah V, Orlans HO, Hyer ], Casswell E, Din N, Sri Shanmuganathan V,
Ramskold L, Pasu S. 2015. Anti-VEGF Therapy and the Retina: An Update. J

Ophthalmol. 2015:627674.

Zhang Y, Han Q, Ru Y, Bo Q, Wei RH. 2015. Anti-VEGF treatment for myopic

choroid neovascularization: from molecular characterization to update on

clinical application. Drug Des Devel Ther. 9:3413-21.
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Tabla 2. Terapias anti-VEGF usadas para el tratamiento de enfermedades retinianas en Colombia.

Producto
(Fabricante/Titular
del Registro
Sanitario

Compuesto
(Nombre
Genérico)

Indicacion aprobada por el
INVIMA (%)

Fecha de la
aprobacion

Eylea (BAYER
PHARMA A.G)

Lucentis
(NOVARTIS
PHARMA AG)

Avastin (Hoffmann-
La Roche)

Aflibercept

Ranibizumab

Bevacizumab

* Tratamiento de la
Degeneracion Macular
Asociada con la Edad(DMAE
Humeda)

*Tratamiento del Edema
Macular (EM) Secundario a la
Oclusion de la Vena Central de
la Retina (OVCR)
*Tratamiento del EM
Secundario a la Oclusién de la
Rama de La Vena Central de la
Retina (OVCR)

*Tratamiento del Edema
Macular Diabético (EMD)
*Tratamiento de la Neo
vascularizacién Coroidea
Miépica (NVC Midpica)
*Tratamiento de la
degeneracién Macular
asociada a la Edad (DMAE) de
tipo Neovascular (Humeda)
*Tratamiento de la disfuncion
visual debido a Edema Macular
Diabético (EMD)

*Tratamiento de la disfuncion
visual debida a EM Secundario
a Oclusion de vena retiniana
(OVCR) (Oclusién de Rama
Venosa retiniana-ORVR-u
Oclusion de la vena central de
la Ratina-OVCR)
*Tratamiento de la Disfuncion
Visual a Neo vascularizaciéon
Coroidea(NVC) Secundaria a
Miopia Patologica(MP)

NA

19/06/2012

6/07/2007

20/09/2005

(*) Fuente de Informacién: RESUMEN DE CARACTERISTICAS DE PRODUCTO (RCP) EN
MEDICAMENTOS - Registro

Sanitario INVIMA (7)
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EVIDENCIA, EXPERIENCIA Y RECOMENDA-
CIONES DE USO DE TERAPIAS ANTI- VEGF EN
EL TRATAMIENTO DE ENFERMEDADES DE LA
RETINA EN COLOMBIA

Degeneracion Macular Asociada con la Edad
(DMRE)

La DMRE es la principal causa de ceguera irreversible
en la poblacién mayor de 55 afos del mundo
desarrollado y es una afeccion crénica que afecta la
macula, lo que resulta en una reduccion o pérdida dela
vision central. La DMRE-NV o hiimeda se caracteriza
por el crecimiento de nuevos vasos sanguineos
anormales bajo la retina, representa sélo el 10-20 % de
todos los casos de DMRE, pero el 90 % de la ceguera
asociada con esta condicion®.

Prevalencia y factores de riesgo en la poblacion
colombiana

En el afo 2009 se reporté un estudio de prevalencia y
factores de riesgo en DMRE que se realiz6 en cuatro
ciudades de Colombia (Bogotd, Cali, Bucaramanga y
Barranquilla). La mayoria de los participantes fueron
mujeres (70.8 %) y el promedio de edad 67.1 afos
(rango: 55-95; DE 8.7). La prevalencia de DMRE en
el grupo general fue de 4,86 % (IC 95: 2.94-6.78). La
prevalencia de DMRE avanzada por grupos de edad
fue de 0.7 % para el grupo entre 55 y 59 afos; 1.0
% para 60-69 afios; 8.0 % para 70-79 afos y 22.7 %
para mayores de 80 afos. La prevalencia de DMRE
temprana fue 11.8 % (IC 95: 8.9-14.6). La prevalencia
en fumadores fue de 6.4 % (IC 95: 2.5-10.4) y en no
fumadores fue de 2.4 % (IC 95: 0.3-8.2). La prevalencia
fue mayor en personas con baja escolaridad (9.3 %)
que con mayor escolaridad (2.9 %)°. Estos resultados
muestran estadisticas similares a los reportados en
otros estudios epidemioldgicos mundiales'.

En marzo de 2012 la Sociedad Panamericana de Retina
y Vitreo y The Angiogénesis Foundation realizaron un
panel de expertos en DMRE en Bogotd, y publicaron
el reporte titulado “Advocating for Improved
Treatment and Outcomes for Wet Age-Related Macular
Degeneration” . En éste reporte, se planted el reto de
diagnosticar y tratar en forma oportuna y efectiva a los
pacientes con la forma humeda de la enfermedad. Se
expusieron estrategias para afrontar el impacto social
que genera la enfermedad, con el fin de aminorar la
pérdida visual secundaria: Educaciéon médica (en

todos sus niveles de atencién) y a la poblacién general
(incluyendo al Estado); investigacién y andlisis
epidemioldgico relacionado con la enfermedad,
diagnostico oportuno y confiable (basado en
tecnologia de referencia), oportunidad en la atencién
inicial y seguimientos por médicos especializados,
protocolos de tratamiento segin el medicamento
utilizado y garantia de la oportunidad en el suministro
del medicamento en caso de ser necesitado.

Freun y colaboradores publicaron un articulo de
revisiéon en el 2015, sobre los diferentes regimenes
para tratar y extender el manejo de enfermedades
retinianas. '* Para el tratamiento de la degeneracién
macular de tipo humedo hay en la actualidad dos
regimenes de tratamiento médico: el esquema PRN
(pro re nata o a necesidad), en el cual se aplica
tres dosis de carga o secado del medicamento y
posteriormente se hace seguimiento mediante
tomografia de coherencia optica (TCO) y toma
de agudeza visual, estableciendo la necesidad de
aplicar terapia antiangiogénica intravitrea en caso de
recurrencia de la enfermedad, con la limitante de no
diagnosticar y tratar a tiempo los pacientes en quienes
recurre, con lo cual se presenta pérdida de vision
irreversible. Por este motivo, en los ultimos anos se ha
establecido como terapia de eleccion en las diferentes
guias de tratamiento a nivel occidental, el esquema de
“tratar y extender”, con lo cual se ha encontrado mayor
control respecto al seguimiento de los pacientes y la
estabilidad en la agudeza visual, debido a diagndsticos
mas tempranos de recurrencia y mayor exposicion al
medicamento antiangiogénico.

El esquema de “tratar y extender” (Figural) consiste
en dosis de tratamiento fijas hasta que se presenta la
remision de la enfermedad. Este criterio se cumple
cuando hay ausencia de liquido en la TCO, ausencia
de nuevas hemorragias en el examen clinico o dos
tomas de tomografia dptica sin cambios en el volumen
retiniano, asociado con ausencia de variaciéon en
la agudeza visual. Estos hallazgos se consideran la
respuesta maxima al tratamiento médico'.

Posteriormente se extiende en dos semanas el
intervalo de la terapia, hasta un maximo de diez a
doce semanas, entre cada dosis, sin que se presente
actividad neo vascular (Figura 2). Cabe anotar, que
el desprendimiento del epitelio pigmentario de la
retina no se consideré como un signo de actividad neo
vascular.
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Figura 1. Diagrama del régimen de tratamiento “tratar y extender”.

Régimen de Tratamiento Tratar y Extender

Indicadores de respuesta maxima en las inyecciones

mensuales iniciales

1. Resolucion completa del FSR y del FIR sin nueva hemorragia retiniana.

2. Ninguna reduccion adicional de FSR o FIR en el TCO por lo menos dos visitas consecutivas en
ausencia de nueva hemorragia retiniana.

3. Ningun aplanamiento adicional de los DER seroso o vascularizado

4. Ninguna mejoria adicional en la AVMC, en su definicion de respuesta maxima.

FSR; Fluido subretinal, FIR: fluido intrarregional, TCO: Tomografia Optica coherente, DEPR: Desprendimiento del Epitelio
pigmentario retinal, AVMC: Agudeza Visual Mejor Corregida

Tomado y modificado de referencia:

Freund KB1, Korobelnik JF, Devenyi R, Framme C, Galic ], Herbert

E, Hoerauf H, Lanzetta P, Michels S, Mitchell P, Monés J, Regillo C, Tadayoni

R, Talks J, Wolf S. 2015. Treat and extend regimens with anti-VEGF agents in

retinal diseases: A Literature Review and Consensus Recommendations.

Retina. 35(8):1489-506

Figura 2. Diagrama esquema tratar y extender (Continuacion)

FASE DE EXTENSION Régimen de Tratamiento Tratary
Extender

0 Sebasaen TCOy AVMC Claves para ampliar fase de extension

[l AFoAVI:RAP o VCP 1. Ausencia continua FIR o FSR
2 inyecciones consecutives.

Extensién méaxima 12 .
U Extensién mdxima 12 semanas 2. Estabilizacién Del FIR y/o FSR

2 inyecciones consecutivas.

3. No hemorragia.

FSR; Fluido subretinal , FIR: fluido intraretinal, TCO: Tomografia Optica coherente, , AVMC: Agudeza Visual Mejor Corregida , RAP:
Proliferaciéon angiomatosa intraretinal , VCP: Vasculopatia Polipoidea.

Tomado y modificado de referencia:

Freund KB1, Korobelnik JF, Devenyi R, Framme C, Galic ], Herbert

E, Hoerauf H, Lanzetta P, Michels S, Mitchell P, Monés J, Regillo C, Tadayoni
R, Talks J, Wolf S. 2015. Treat and extend regimens with anti-VEGF agents in
retinal diseases: A Literature Review and Consensus Recommendations.
Retina. 35(8):1489-506
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En el esquema descrito, se realiza disminucién o
acortamiento del intervalo en una a dos semanas, en
caso de recurrencia de la enfermedad neo vascular
evidente, como leve acumulo de liquido intra o
subretiniano, o pérdida de agudeza visual menor de
seis letras, o la presencia de hemorragias extrafoveales,
incluso con agudeza visual estable. Si la recurrencia
es severa, evidenciada como gran aciimulo de liquido
a nivel retiniano o pérdida visual mayor de 6 letras,
o hemorragias subfoveales, se debe individualizar el
caso, buscar la causa y se sugiere retomar el régimen
mensual de tratamiento (Figura3).

El estudio de eleccidn para determinar si hay actividad
neovascular, y usado en cada uno de los controles
oftalmoldgicos, es la tomografia Optica coherente
de macula. Como segunda opcién se encuentra la
angiografia fluoresceinica, especialmente en caso
de recurrencia de la enfermedad, dudas de escape a
pesar de tener TCO en parametros de normalidad o
investigacion de pérdida de vision inexplicable.

Actualmente en Colombia no existen datos de parte de
las entidades gubernamentales en los que se referencie
la situacion del tratamiento de pacientes con DMRE
himeda y no se conoce si los esquemas de tratamiento

Figura 3. Diagrama esquema tratar y extender (Continuacion).

son llevados como lo sugiere la literatura. Con base
en la actual limitacién de acceso a terapias anti-
VEGEF en nuestro pais puede pensarse que las posibles
estadisticas sean muy similares a aquellas reportadas
enlos recientes estudios de vida real para el tratamiento
de ésta enfermedad, en los que se demuestra que los
pacientes estan subtratados con menos dosis de las
ideales para llegar a conservar la visiéon y prevenir la
ceguera."’

Edema macular diabético

La Diabetes Mellitus (DM) se considera en la
actualidad una epidemia mundial. La RD es una
complicacién microvascular que afecta a una de
cada tres personas con DM (14). Es la tercera causa
de ceguera irreversible en el mundo, pero la primera
en personas en edad productiva en paises en vias
de desarrollo (15). Especificamente en Colombia,
se ha determinado que la prevalencia de diabetes es
de 7,2 %, estadisticas determinadas por la CEPAL
(Comision Econdmica para América Latina - OMS) y
corroborada por la Encuesta Nacional de Salud 2017
(16). Conociendo que al menos el 12 % de los pacientes
diabéticos van a tener EMD, se estima que hay una
poblacion de 425 879 personas con la enfermedad.

Régimen de Tratamiento Tratar y Extender

Recaida con cambio menor

1. Pequenas recurrencias de liquido

2. Pequenos aumentos en liquidos previamente
estable en TCO

3. Cualquier hemorragia macular extrafoveal

Recaida Menor

*Disminucion de AVMC <6 letras

*Intervalo se acorta 1 o 2 semanas.

Recaida con cambio mayor

1. Grandes recurrencias de fluido

2. Grandes aumentos del flujo previamente
estable en la TCO

3. Cualquier hemorragia macular extrafoveal

Recaida Mayor
*Disminucion de AVMC >6 letras
*Reanudar inyecciones mensuales
Meta: Respuesta maxima

FSR; Fluido subretinal, FIR: fluido intraretinal, TCO: Tomografia Optica coherente, AVMC: Agudeza Visual Mejor

Corregida,

Tomado y modificado de referencia:

Freund KB1, Korobelnik JE, Devenyi R, Framme C, Galic ], Herbert

E, Hoerauf H, Lanzetta P, Michels S, Mitchell P, Monés J, Regillo C, Tadayoni
R, Talks J, Wolf S. 2015. Treat and extend regimens with anti-VEGF agents in
retinal diseases: A Literature Review and Consensus Recommendations.

Retina. 35(8):1489-506
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Estas estadisticas reafirman la importancia de los
estudios epidemioldgicos para orientar el manejo mas
adecuado en los pacientes con DM y compromiso
retiniano.

Muchos estudios han demostrado que mas alla
del manejo del edema macular (EM) con medidas
locales, es igual de importante el dptimo control de
la glucemia, de la presion arterial (PA) y del manejo
de lipidos, para evitar las complicaciones retinianas
surgidas de esta descompensacién sistémica. En
regiones como EEUU, Australia, Europa y Asia, el 34,6
% de la poblacién con DM tiene algiin grado de RD y
el 10,2 % tienen amenaza de pérdida visual por esta
complicacion ***”. Es importante notar que no existen
estudios epidemiolégicos en Colombia que ilustren
la realidad del problema en la poblacién de nuestros
pacientes; esto se constituye en una gran limitaciéon
para el desarrollo de programas costo-efectivos en el
manejo de los pacientes diabéticos.

Sin embargo en el 2016 el ministerio de salud de
Colombia reporto en el Analisis de la Situacion visual
en salud convenio 519 de 2015 el incremento de la
retinopatia diabética de un afo a otro, reportando una
prevalencia de 12,86 por cada 100.000 habitantes en el
2009 y de 19,76 en 2014. Al desagregar la informacion
por sexo, se tuvo una prevalencia estimada para las
mujeres de 10,41/100.000 en el 2009 y 19,51 en 2014,
presentando un aumento de 9,1/100.000 en los seis
aflos analizados. Por otro lado, en los hombres se
reporta una prevalencia de 9,20/100.000 en el 2009 y
16,06 en 2014, con un incremento de 6,86 por cada
100.000 habitantes en los seis afos."®

El informe del ultimo barémetro reporta 415 millones
de personas con DM en el mundo, en 2015, que
llegaran a 642 millones para el 2040." Para Sudamérica
y América Central, esto representa 29,6 millones para
el 2015, con proyeccion de 48,8 millones en el 2040. En
Colombia se entrevistaron 134 pacientes con diabetes,
de los cuales el 28 % tenian RD, y un 12 % tenian EMD.
El 25 % de los pacientes (1 de cada 4) no cree que su
enfermedad esté bien controlada.

Curiosamente, refirieron estar cinco veces mas
preocupados por la pérdida de la vision que por otras
complicaciones de la diabetes. Sin embargo, el 10 %
de los pacientes jamas consultaron con su médico
sobre las implicaciones visuales de la diabetes. Se
identificaron tres barreras importantes en el adecuado
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control de la RD y del EMD: 1) Tiempo: el 53 % de
los pacientes identificaron los largos tiempos de espera
para obtener una cita como una barrera; 2) Ubicacion
geografica: el 35% de los pacientes expresaron que
los sitios de atencion se encontraban muy lejos de su
hogar; y 3) Costos: El 13 % de los pacientes expresaron
que los examenes oftalmoldgicos eran muy costosos. *°

Los datos anteriormente referidos son de importancia
capital en el contexto del presente documento; la
propuesta y consenso debe ir mas alla de disefar
un protocolo de manejo farmacolégico basado
en hallazgos anatémicos (TCO y fondo de ojo) y
resultados visuales.

En la actualidad, el manejo del paciente diabético
en Colombia se puede definir como un manejo
“fragmentado”; es decir, generalmente, los pacientes
son remitidos por internistas, endocrindlogos,
oftalmdlogos generales u optdémetras. Al retindlogo
unicamente es remitidos por pérdida de vision
importante porque amerita valoracién especializada.
Generalmente el cuadro clinico esta muy avanzado
y bien podria destinarse un mayor porcentaje de los
recursos a educacion y prevencién, buscando mayor
conocimiento de la enfermedad por parte de los
pacientes, que les permita acudir mas tempranamente
a consulta, antes de que se presente dafo irreversible
en la retina, asi como usualmente se hace con el dafo
renal, cardiaco y de otros 6rganos blanco.* **

Evidencia del manejo actual del edema
macular diabético

Cuando serevisanlos articulos ylas guias de manejo del
EMD, los esquemas son similares a los mencionados,
ratificando la importancia de la clasificacién de la
retinopatia diabética.

En este sentido, se toman como ejemplo las guias
del International Council of Ophthalmology (ICO),
(Tabla 3). Con base en esa clasificacion, la decision de
referir el paciente al oftalmdlogo puede definirse en
situaciones de elevados recursos disponibles o en el
caso de cursos intermedios o limitados.

Varios esquemas terapéuticos se han generado segun
el estado de la retinopatia diabética, pero todos tienen
en comuin un primer punto, la optimizacion del
manejo sistémico. Se insiste mucho en el control de
la hemoglobina glucosilada (HbAlc) como pardmetro
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Tabla 3. Clasificacion Internacional de retinopatia diabética (RD) y edema macular diabético (EMD).

Retinopatia Diabética Hallazgos observables en la Oftalmoscopia dilatada

No aparente RD Sin anormalidades

RD Leve no proliferativa |Solo microaneurismas

RD moderada no

proliferactiva proliferactiva

Microneurimas y otros signos(p.ej. Hemorragia en punto y en mancha, exudados
duros, exudados algodonosos), pero menos severas que en RD severa no

RD severa no proliferativa

RD moderada no proliferativa con cualquiera de los siguientes hallazgos:
*Hemorragias intraretinales(2 20 en cada cuadrante)

*Arrosamiento venoso (en 2 cuadrantes)

*Anormalidades microvasculares intraretinales, y

*Sin signos de retinopatia proliferactiva

RD proliferativa

Neovascularizacion

RD severa no proliferativa y uno o mas de los siguientes hallazgos:

Hemorragia vitrea/preretinal

Edema Macular Diabético

Hallazgos observables en la oftalmoscopia dilatada

sin EMD

sin engrosamiento de la retina ni exudados duros en la macula

Edema Macular Difuso

Engrosamiento retinal de la macula que compromete mas alla de la zona
central macular de 1mm de diametro.

Edema Macular Focal

Engrosamiento retinal en la macula que compromete la zona macular

de 1mm de diametro.

Tomado y modificado de ICO International Council of Ophthalmology | Guidelines for Diabetic Eye Care. Copy-

right © ICO January 2017.

de un buen manejo de la glucemia. En efecto, el
barémetro resalta la importancia del descenso de la
HbAlc: Descender un 1% representa un 37 % menos
de complicaciones micro vasculares, un 43 % menos
de amputacidon o afeccion severa de los vasos, un
21% menos de muertes relacionadas con la DM, un
14% menos de infarto de miocardio y un 12% menos
de ictus cerebrales.® En otras palabras, el control
sistémico representa el pilar del manejo de los pacientes
con dano retiniano por DM. En diabetes el factor
que desencadena el VEGF es la isquemia, generada
a su vez por el dafio microvascular secundario a la
hiperglucemia sostenida y factores asociados (HTA,
dislipidemia, etc.).

Manejo de la RD/EMD en Colombia.

En el escenario ideal, el primer objetivo es mejorar
las condiciones sistémicas: procurar tener una HbAlc
con valores alrededor del 7 %, control adecuado de
tension arterial y lipidos. Si no hay RD, o si ésta es
leve a moderada, se recomienda seguimiento clinico
a intervalos definidos segun guias del International
Council of Ophthalmology (ICO). Cualquier paciente
Diabético con o sin control adecuado de su enfermedad
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puede coexistir con EMD, cuyo manejo se definira mas
adelante. Si existe RD no proliferativa (RDNP) severa
se recomienda seguimiento estrecho para vigilar
el desarrollo de proliferacion. Se debe considerar
la panfotocoagulacion (PFC) en pacientes con alto
riesgo o pobre cumplimiento. Si hay RD proliferativa
(RDP) se recomienda panfotocoagulacion retiniana
asociada con el uso de anti-VEGF?**? El uso de la PFC
es conocido desde los afos 80, y desde 2006 los anti-
VEGF entraron como parte del arsenal terapéutico.*®

En pacientes con EMD, la terapia de eleccion es el
uso de anti-VEGE®* como segunda alternativa
se ha definido el uso de esteroides intravitreos,
entre los que encuentra el implante intravitreo con
liberacion sostenida de dexametasona y la inyeccion
de triamcinolona.** Cabe destacar que el laser no ha
perdido su valor terapéutico y en nuestro medio sigue
siendo una estrategia costo-efectiva muy util. En este
sentido se utiliza como coadyuvante laser en rejilla y
laser focal.

En caso de retinopatia diabética proliferativa avanzada,
hemorragia vitrea y desprendimiento traccional de
retina, el paciente requerira cirugia vitreoretiniana
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En el manejo del paciente diabético, el éxito estriba en
el manejo multidisciplinario. Si bien los anti-VEGE,
los esteroides de depdsito, el laser micropulsado y la
cirugia se convierten en estrategias de control muchas
veces efectivas, en tanto no se controle el proceso
sistémico se seguiran presentando las alteraciones y las
medidas locales perderan su efecto, haciendo de éste
un tratamiento poco costo-efectivo, si se aborda desde
la estrategia retiniana como manejo principal.

Oclusion venosa de la retina (OVR)

Tal y como se ha comentado en varios apartes en este
documento, el VEGF tiene un papel muy importante
en la patogénesis de varios trastornos retinianos con
potencial riesgo de pérdida visual tal como las OVR,
avalado por los resultados de los principales estudios
clinicos.””*

Rogers y col. reportan resultados muy globales en su
estudio de prevalencia de OVR, que se presenta en
aproximadamente 16.4 millones de personas y en los
que la prevalencia estandarizada por edad y sexo fue
de 5.2 por 1000 (IC95 % 4.40-5.99) para cualquier tipo
de OVR, con mayor frecuencia entre hispanos;* por
tanto, la RVO se considera una enfermedad crénica
que requiere atencion individualizada, centrada en las
necesidades particulares del paciente y de la que debe
hacerse un seguimiento riguroso para la adecuada
valoracion y evolucion de la enfermedad.

En el EM secundario a las oclusiones venosas, el
VEGE, al igual que otras citoquinas, también tiene un
papel muy importante en su desarrollo con potencial
riesgo de pérdida visual, avalado por los resultados de
los principales estudios clinicos.”*** Sin embargo, los
dos tipos de oclusiones venosas de la retina, de la vena
central de la retina (OVCR) y venosa de rama (ORVR)
son entidades diferentes en su patogénesis, curso
natural y pronostico visual y morfoldgico. El edema es
mayor en la OVCR comparada con la ORVR.*

Existen factores de riesgo, tanto locales como
sistémicos, que deben tomarse en cuenta para mejorar
su tratamiento por medicina interna. En caso de que
no existan los factores de riesgo conocidos, de que se
trate de pacientes jovenes o de que la presentacion sea
bilateral, es ideal remitir a los pacientes para valoracién
por hematologia y reumatologia. Al momento del
diagnostico es importante realizar una angiografia
fluoresceinica, siempre y cuando, las hemorragias
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intrarretinianas lo permitan, para establecer el grado
de isquemia, tanto macular como periférico, en las dos
entidades. Es ideal continuar en el seguimiento con
TCO para evaluar tanto el espesor retiniano como la
presencia de la membrana limitante externa y de la
zona elipsoide. Con estas dos ultimas valoraciones, se
puede establecer el prondstico visual de los pacientes.

En la literatura se han propuesto diferentes algoritmos
para el manejo adecuado de la OVR, en la intencién
de estandarizar el manejo de esta entidad con agentes
anti-VEGE Es bastante robusta la evidencia que
sustenta que el uso de agentes anti-VEGF mejora
sustancialmente los resultados en pacientes con
esta enfermedad®* siempre y cuando iniciando el
tratamiento con anti-VEGF lo mds temprano posible.
El retraso en recibir tratamiento por seis meses resultd
en una pérdida de vision no recuperable.*® Tanto
ranibizumab como aflibercept han sido analizados
en experimentos clinicos con pacientes con ORVR u
OVCR, que fueron asignados al azar a una de dos dosis
de cada medicamento.””* % Después de seis meses,
los que estaban en los brazos simulados de inyeccion
fueron cruzados a un brazo de tratamiento con cada
molécula. Si bien el tratamiento con cada anti-VEGF
durante seis meses resulté en una reduccion rapida
del edema, este grupo tratado posteriormente no
alcanzé las mismas ganancias visuales que los dos
grupos tratados inicialmente con los medicamentos
mencionados.

Otra opcién para el manejo del EM asociado con
OVR es el uso de esteroides intravitreos, bien con
un implante intravitreo de liberacion sostenida de
dexametasona (cada 4 a 6 meses) o con la inyeccién
intravitrea de triamcinolona®* ** que modula la
produccion de citoquinas y factores de crecimiento. El
motivo por el cual se consideran de segunda opcién
de tratamiento en algunos estudios clinicos es por
los efectos secundarios locales como el glaucoma y la
formacion de cataratas.”® >

En nuestra experiencia, y con base en la disponibilidad
y acceso de las terapias anti-VEGE se considera la
realizaciéon de tratamientos solos o combinados de
anti-VEGF asociados con fotocoagulacion laser,
teniendo en cuenta los resultados de la angiografia
fluoresceinicay TCO. Ellaser estd indicado inicamente
cuando el paciente presente neovascularizacion de la
retina o glaucoma neovascular. Con las dificultades
econodmicas actuales, no se desconocen los resultados
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del estudio de Branch Vein Occlusion Study (BVOS)
en el que se dispuso el laser para el tratamiento del
EM OVRR en pacientes con agudeza visual menor
de 20/40, con resultados favorables en comparacion
con no hacer tratamiento;™ el laser podria ser tomado
como de rescate, en caso de no disponer de las terapias
anteriormente mencionados (anti-VEGF y esteroides).

Usualmente utilizamos tanto la estrategia PRN como
trataryextenderdeacuerdoalarespuesta. Campochiaro
y col concluyen que después de la resolucion del edema
con terapia intravitrea antiangiogénica mensual de
ranibizumab, en sujetos con ORVR, se mantuvieron
los resultados visuales a los 15 meses de tratamiento,
sin diferencias estadisticamente significativa entre los
sujetos tratados con PRN y aquellos a los que se les
aplicaron inyecciones mensuales.**

Miopia Patolégica

La miopia patoldgica se define como la presencia de
ojos con un error de refraccion de mas de -6 dioptrias
o una longitud axial de mds de 26,5 mm y con cambios
tipicos en el fundo de ojo.® La miopia patologica es
la causa mas frecuente de neovascularizacion coroidea
(NVC) enlos jovenes y la segunda causa mas frecuente
de degeneracion macular relacionada con la edad en la
poblacion general.”* La NVC es una complicacién que
puede llevar a una pérdida de visién central y ocurre
en aproximadamente en 5,2 % a 10,2 % de los ojos
altamente miopes.””*® La formacién de NVC produce
pérdida visual, lo que tiene un profundo impacto en
la productividad, calidad de vida y expectativas de
desempefio profesional en los jévenes.”® En general,
existe el acuerdo de que los farmacos antiangiogénicos
intravitreos son el tratamiento de primera linea para
la NVC midpica, con buenos resultados funcionales
y anatémicos a largo plazo.® La evidencia inicial
se basd principalmente en estudios retrospectivos
y experiencia clinica y se han publicado un nimero
creciente de experimentos clinicos aleatorizados
y varios se estan realizando actualmente. Uno de
estos experimentos fue el RADIANCE® en el que se
comparaba el ranibizumab intravitreo con la terapia
fotodinamica con veteporfina (vIFD) y demostrando
mejoria de la agudeza visual a los 12 meses en el
brazo de tratamiento con ranibizumab. Otro estudio
importante fue el MYRROR,* en el que se compard
aflibercept con placebo. También demostrando
mejoria de la agudeza visual al final del seguimiento.

Se ha demostrado que la edad, la agudeza visual basal
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mejor corregida, la localizacién de la NVC miopica,
cambios degenerativos coriorretinianos preexistentes
(lacquer cracks y atrofia coriorretiniana) y la terapia
fotodinamica previa se correlacionan con el resultado
visual después del tratamiento anti-VEGF para la
NVC midpica.®

DISCUSION

Previamente hemos mencionado que de los tres
farmacos anti-VEGF disponibles en Colombia
(aflibercept, ranibizumab y bevacizumab) sélo dos
(aflibercept y ranibizumab) estan aprobados por el
Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos
y Alimentos (INVIMA), institucién adscrita al
Ministerio de Salud y de la Proteccién Social para su
uso en enfermedades de la retina (Tabla 1).

Igualmente hemos expuesto nuestras recomendaciones
y experiencias con base en guias de tratamiento
publicadas y la evidencia de vida real sobre el uso de
éstos agentes para el tratamiento de las enfermedades
descritas. En las figuras 1-3 muestran el esquema
reportado por Freund vy colaboradores para
degeneracion macular relacionada a la edad humeda
que en nuestra opinion debe ser usado como base para
el régimen de tratamiento de tratar y extender también
en edema macular por retinopatia diabética y edema
macular por oclusiones venosas.

Consideramos importante rescatar que tanto con
cualquier clase de medicamentos o algoritmos de
tratamiento como para cualquier paciente en particular,
los diferentes agentes de una misma clase pueden tener
una eficacia variable o perfiles de efectos secundarios.
Esto nos invita a considerar la importancia clinica que
representa la valoracion adecuada de los resultados pos
tratamiento, pero, sobre todo la seleccion cuidadosa
para determinar el agente y esquema mas apropiado
en la intencidn de tratar a un paciente. Si bien existen
recomendaciones y guias de tratamiento, los protocolos
en el manejo individualizado y la exposicion de estas
experiencias de vida real se hacen necesarios, ya que
no todos los pacientes ni todas las enfermedades de la
retina responden de igual forma a cada agente.

En los apartes anteriores se ha expuesto la evidencia
reportada y en algunos casos, la evidencia de uso local
en el manejo de pacientes y subgrupos de pacientes
con aspectos y caracteristicas clinicas particulares;
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cualquier recomendacion sobre tratar a subgrupos de
pacientes de la misma manera, no tiene fundamento en
la evidencia reportada y publicada.’*

En los estudios cabeza a cabeza en los que se han
comparado los tres agentes anti-VEGF para el manejo
del EMD, se demostré que después de uno y dos afos
de tratamiento hubo respuestas diferenciales a los
diferentes farmacos. Los factores diferenciales entre los
3 Anti-VEGEF se observan en la respuesta terapéutica
(AV y CRT) ademas del uso concomitante de laser:
Aunque a los dos afnos de seguimiento el resultado
en espesor retiniano central es similar en los tres
farmacos, también es claro que en el primer afo, y
especialmente en los 6 primeros meses, bevacizumab
tuvo menor efecto que los otros dos farmacos, y
requirié de mayor uso de laser. En el grupo de pacientes
de peor agudeza visual basal, y que no recibieron
laser, la respuesta en disminucién del espesor retinal
central fue mas evidente con aflibercept (-209 micras)
que con bevacizumab (-144 micras) y ranibizumab
(-153 micras).® En EMD se busca alcanzar la maxima
respuesta en el menor tiempo posible. Para efectos de
mejorar el pronostico visual al exponer por menor
tiempo a los fotorreceptores a los factores oxidativos
generados en el edema macular, los AntiVEGF que
generan respuesta terapéuticas adecuada durante el
primer afio y se mantienen en el segundo afno, deberan
ser considerados por el efecto costo efectivo que esto
genera a largo plazo.

No existe un tratamiento unico para todas las
enfermedades de la retina. Los diversos paradigmas
de tratamiento para diferentes enfermedades son
complejos y variables en el tiempo que se obtienen
resultados satisfactorios.

Es por ello que el objetivo de exposicion de éste
documento va en la linea de compartir la evaluacion de
esta literatura sobre el tratamiento para cada condicion
clinica en particular y en la intencién de proporcionar
orientaciéon sobre los criterios de elegibilidad de
los pacientes, las pautas para iniciar el tratamiento,
las directrices para la realizacion del tratamiento,
por ejemplo los intervalos y dosis del anti-VEGE el
seguimiento y la vigilancia farmacoldgica necesarios
para guiar la terapia y establecer criterios para la
continuacion vy la interrupcién de la terapia; pues es
importante modificar o interrumpir el tratamiento si
no se esta obteniendo la respuesta esperada.
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En algunos estudios y experiencia clinica reportada
se han identificado problemas significativos en
relacion con la composicién y el almacenamiento de
bevacizumab, lo que plantea serias preocupaciones
acerca de su seguridad en caso de uso generalizado.
El riesgo de un evento adverso o de una complicacion
devastadora, como la inflamacién ocular aguda o la
endoftalmitis se incrementa cuando un farmaco se
vuelve a utilizar y se usa de una manera no indicada
por el fabricante.® ¢

Son varios los reportes en los que se evidencian y
comparan la tasa de eventos adversos oculares graves
como inflamacién intraocular severa en pacientes en
tratamiento fuera de indicaciéon con bevacizumab® u
otras complicaciones vasculares, tanto oculares como
sistémicas y que deben ser consideradas al seleccionar
esta modalidad de tratamiento, con el fin de reducir la
rara posibilidad de eventos devastadores que puedan
llevar a la ceguera e incluso a la muerte, situacién que
potencialmente puede presentarse con cualquiera de
los tres Anti-VEGE, pero que tendria una connotacion
mas compleja si llegara a ocurrir con el uso de un
medicamento considerado off-label.

La comunidad de oftalmoélogos debe estar consciente
de las posibles complicaciones vasculares sistémicas
que involucran el sistema cardiovascular, el sistema
nervioso central, el tracto gastrointestinal, los rifiones
y los pulmones.®>“ En este mismo sentido, diferentes
sociedades oftalmologicas internacionales y diferentes
Instituciones regulatorias han alertado sobre brotes de
eventos adversos oculares graves en pacientes tratados
con bevacizumab® 7°7* y advierten que la tasa de
notificacién y reporte de eventos adversos espontaneos
subestiman el riesgo del uso de un agente que no se ha
formulado con este fin. Los episodios de inflamacion
severa y eventos adversos descritos pueden ocurrir
debido a impurezas que pueden tolerarse por via
intravenosa, pero no en el 0jo.”>”* Es muy importante
resaltar que la administracion de bevacizumab en los
principales estudios clinicos se realiz6 mediante el uso
de un solo vial para cada inyeccion y en condiciones
estrictas de preparacion y protocolo de ensayo. Cada
lote de bevacizumab re envasado se someti6 a pruebas
de esterilidad, pureza y potencia® limitando la
capacidad para generalizar conclusiones de seguridad
de estos experimentos a las practicas de preparar
diluciones y alicuotas de cada vial en la practica de vida
real.
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La legislacion Colombiana no es clara en este sentido:
Después de los estudios realizados por IETS (Instituto
de Estudios Tecnoldgicos en Salud) en torno al
bevacizumab, el Ministerio de Salud consider6 la
autorizacion de uso del bevacizumab para DMRE
tipo humeda solamente. Sin embargo, cuando se lee
el documento del radicado # 201624002244491, con
fecha 01-12-2016, tiene un parrafo que debe tener
nuestra atencion: “Cabe recalcar que toda prescripcion
por fuera del uso aprobado por registro sanitario es
responsabilidad del Médico tratante, y como tal los
establecen los articulos 12 y 13 de laley 23 de 1981, los
cuales rezan...”. En otras palabras, si decidimos tratar
otras patologias diferentes a MNVC con bevacizumab,
debemos tener consentimientos informados exclusivos
que aclaren al paciente que el uso sigue siendo off-
Label en todas las entidades, incluyendo MNVC
himeda, ademas de EMD y OVCR/ORV. El hecho de
que el Ministerio haya incluido este medicamento en el
listado UNIRS (usos no incluidos es registro sanitario),
no le confiere el cardcter de un medicamento aprobado
para DMRE humedo, simplemente sigue siendo
off-label, pero “reconocido” por el ministerio para
esta indicacién. Ain queda pendiente que INVIMA
aclare como se va a manejar el fraccionamiento del
medicamento, y si al llenar el MIPRES (aplicativo
de MIN Salud sobre Mi prescripcidn), al escoger la
opcién “ampolla’, despachardn una ampolla entera del
medicamento sin fraccionar, o “ampolla’, se refiere a
una dosis fraccionada en un sitio autorizado y avalado
por INVIMA. Como se puede entender, existen aun
vacios juridicos muy grandes que exponen a los
retindlogos cuando deciden utilizar bevacizumab
como terapia, vacios que deben aclararse en conjunto
con el INVIMA vy el Ministerio de Salud a fin de
ofrecer seguridad tanto a los retinélogos en el ejercicio
de su profesion, como a los pacientes cuando se les
garantice una sistema de fraccionamiento que cumpla
las Buenas Practicas de Manufactura.

Esta situacion amerita un estudio mas profundo de la
realidad actual en lo que concierne a la -hasta ahora-
mal llamada autonomia médica, y que esperamos
trabajar y publicar a la mayor brevedad desde la
Asociacion Colombiana de Retina y Vitreo - ACOREV.

Esnecesario entonces presentar yapoyarlanecesidad de
un programa para asegurar el manejo, almacenamiento
y  distribuciéon  apropiados de  bevacizumab
para disminuir el riesgo de contaminacién. Los
especialistas clinicos y los pacientes requieren

59

transparencia y responsabilidad en cuanto al manejo
adecuado y uso fuera de indicacién, que debe ser
supervisado y monitorizado segun las consideraciones
del sistema y politicas de salud en Colombia. El
aseguramiento de la calidad y los procedimientos
de vigilancia farmacolégica tendrian que incluir la
biodisponibilidad, la potencia, la esterilidad y las
pruebas de pureza. Este programa también debe incluir
la capacidad de medir y monitorear los resultados de
los pacientes y los eventos adversos.

Es oportuno mencionar que las limitaciones rigidas
que necesariamente son utilizadas en los experimentos
clinicos no necesariamente son aplicables en la
practica clinica del mundo real, pues no siempre es
posible adherirse a los tiempos y esquemas rigurosos
de las guifas y algoritmos de tratamiento. Muchos
factores influyen en la capacidad de los pacientes
para programar y asistir a las citas, acceso a la terapia
anti-VEGF indicada y acceso a los tratamientos para
las comorbilidades. Los oftalmoélogos necesitan la
flexibilidad para ofrecer regimenes de tratamiento que
considere las caracteristicas individuales del paciente y
sus circunstancias particulares y que reflejen una base
de evidencia en constante evolucién. Es por tanto una
invitacién a exponer y compartir la experiencia local
sobre los protocolos manejados en nuestra practica
clinica como evidencia de vida real en el tratamiento
de enfermedades de la retina.

CONCLUSION

Los autores de este documento reconocen que para
las diferentes opciones terapéuticas anti-VEGF
actualmente disponibles en Colombia existe evidencia
suficientemente robusta en lo que se refiere a su uso
en el tratamiento de las enfermedades de la retina.
Las caracteristicas de nuestra poblacion, asi como
las caracteristicas de atenciéon médica y manejo
interdisciplinario de los pacientes, unido a las
caracteristicas particulares de nuestro sistema de salud
y acceso a terapias anti- VEGE hacen que sea necesario
entablar un didlogo sostenido para el desarrollo de un
marco cientifico y clinicamente sélido para el uso de
estas terapias en nuestro pais.

Es fundamental reconocer que la eficacia y la
seguridad en el uso de las terapias anti-VEGF son de
suma importancia cuando se trata de proporcionar
una atencién verdaderamente centrada en el paciente.
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El trabajo conjunto planteado desde una plataforma
en la que se aproveche el trabajo en colaboracién y
poder exponer y compartir la experiencia de vida real,
tal y como se ha abordado en el presente documento,
permitira atender necesidades insatisfechas y cubrir
brechas que apunten hacia garantizar el acceso
a la terapia adecuada, en el momento adecuado,
con la necesidad de farmacovigilancia de las
terapias disponibles y ajustados a la realidad de
las consideraciones de costo para el paciente y las
instituciones.

Es importante destacar que al presente, y con base en
los objetivos de los programas de salud establecidos
y en curso en nuestro pais, las recomendaciones
presentadas en este documento, que retinen evidencia
solida disponible y la mejor experiencia colectiva de
los especialistas, contribuyen como argumento para
la valoracién y evolucién de guias y algoritmos de
tratamiento, especificamente en las enfermedades
de la retina en la que las terapias anti- VEGF estan
indicadas y recomendadas.
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