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Resum

OBJECTIU

Analitzar l'estat de la membrana limitant interna (MLI) a partir de tincions
intraoperatories i de 1' anatomia patologica de les mostres quan s'extreu la
membrana epiretiniana macular (MEM).

DISSENY

Prospectiu, serie de casos.

MATERIAL I METODES

Pacients diagnosticats de MEM idiopatica. Es distribueixen en dos grups
aleatoriament, en un es pretén extreure només la MEM (grup M) i en l'altre la
MEM i la MLI de forma seqtiencial (grup L). Tots els pacients s6n sotmesos a una
vitrectomia pars plana (VPP) i extraccié de la MEM sota tinci6 de blau tripa (BT).
Posteriorment s'avalua intraoperatoriament l'estat de la MLI sota la tinci6é de blau
brillant G (BBG). Aquesta ultima s'extreu completament en els pacients del grup L.
Totes les mostres extretes s6n analitzades anatomopatologicament.

RESULTATS

Es tracta de 26 pacients. 11 en el grup M i 15 en el grup L. L'edat mitja és de 70,65
anys (53-81) i el seguiment mitja de 15,35 mesos (4,86-25,10). Els patrons
d'extraccio de la MLI en el grup M son: en bloc en 8 de 11 pacients i parcial en 3
de 11, ienelgrupL: enblocen 9 de 15, parcial en 5 de 15 i intacta en 1 de 15.
En les 32 mostres quirurgiques processades que contenen MEM més MLI, MEM o
MLI es detecta wuna concordanca entre els teixits pressuposats
intraoperatoriament a partir de les tincions i la confirmacié anatomopatologica en
un 84,37% de les mostres. Aquesta concordang¢a, si ens centrem només en
analitzar la MLI en les mostres que la contenen és del 96,7 %.

CONCLUSIONS

Existeix una dificultat tecnica per extreure la MEM de forma aillada malgrat tenir
la pretensié de fer-ho. Les tincions intraoperatories sén indispensables per
valorar l'estat de la MLI durant la cirurgia. Existeix un alt grau de concordanca
entre els teixits pressuposadament extrets a partir de les tincions
intraoperatories i I'anatomia patologica de les mostres. Aquest és major en el cas
de la MLI que en el de la MEM.
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a-SMA: a-smooth muscle actine

BBG: Blau brillant G

BDES: Beaver Dam Eye Study
BMES: Blue Mountains Eye Study
BSS: Balanced salt solution

BT: Blau tripa

CRALBP: Cellular retinaldehyde binding protein

DMAE: Degeneraci6 macular associada a l'edat
EMQ: Edema macular quistic

ETDRS: Early Treatment Diabetic Retinopathy Study
FMP: Fibrosi macular preretiniana

GFAP: Glial fibrillary acidic protein

HE: Hematoxilina-eosina

HTO: Hipertensio6 ocular

LALES: Los Angeles Latino Eye Study

MC: Maculopatia en cel-lofana

MCCS: Melbourne Collaborative Cohort Study
MEM: Membrana epiretiniana macular
MESA: Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis
MLI: Membrana limitant interna

MUST: Multicenter Uveitis Steroid Treatment
NOIA: Neuritis optica isquemica anterior
OCT: Optical coherence tomography

PAS: Periodic acid Schiff

PIO: Pressi6 intraocular

PVR: Proliferacié vitriretiniana

RDP: Retinopatia diabetica proliferativa

SF6: Hexaflorur de sofre



SiMES:

SINDI
TS:
VIP:

VPP:

Singapore Malay Eye Study
Singapour Indian Eye Study
Triamcinolona subtenoniana
Visual Impairment Project

Vitrectomia pars plana
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1. INTRODUCCIO



Introducci6

La membrana epiretiniana macular (MEM) és un teixit que apareix sobre la
superficie retiniana de la zona macular i que pot causar pérdua d'agudesa visual i
distorsio en les imatges percebudes pels pacients que la pateixen. Esta composada
per una proliferaci6 de cél-lules sostingudes en una matriu extracel-lular
desorganitzada. No es coneix de forma detallada 'estirp ni la procedencia de les
cél-lules que la composen, aixi com tampoc l'estimul o els estimuls necessaris per
desencadenar aquesta proliferacié cel-lular.

La prevalenc¢a a la poblaci6 mundial determinada a partir de la mitja de les
prevalences en diferents estudis epidemiologics és del 8,7%. (1)(2)(3)(4)(5)

La vitrectomia per via pars plana (VPP) i ' extraccié de la MEM amb pinces és la
técnica quirurgica utilitzada pels oftalmolegs des de fa anys. Aquesta cirurgia
ofereix una milloria en I' agudesa visual dels pacients. (6)(7)(8)(9)(10)(11)(12)

La recurrenca de la MEM després de la seva extraccié quirtrgica oscil-la entre el
5% (12) i el 7,3 %. (13)

La membrana limitant interna (MLI) , que esta composada per prolongacions de
les cel-lules de Miiller, és la capa més interna de la retina. Alguns estudis aporten
resultats favorables en la disminuci6 de la recurrencia de MEM si s'extreu la MLI
apart d'extreure la MEM (12). Altres estudis son critics en l'extraccié de la MLI,
en alguns casos perque no representa una milloria funcional en 1'agudesa visual
dels pacients respecte extreure només la MEM (14)(15) i en d'altres perque no hi
ha una evidencia clara sobre el dany funcional que pot causar la seva extraccio
sobre la retina. (16)(17)

En la cirurgia del forat macular esta demostrat que 1'extraccié de la MLI millora
els resultats anatomics i funcionals dels pacients intervinguts d'aquesta patologia
(18), en canvi, com s'ha mencionat anteriorment, hi ha molta controversia en el
cas de la cirurgia de la MEM.

Per tot l'esmentat anteriorment, es pot concloure que no hi ha una evidencia
cientifica clara que justifiqui l'extracci6 de la MLI.

L'estudi actual que hem realitzat a I' Institut Catala de Retina analitza l'estat de la
MLI en pacients operats de MEM.
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2. HISTORIA DE LA MEM



Historia de la MEM

La MEM va ser descrita per primera vegada per lwanoff I'any 1865. (19)

Des dels anys 30 del segle XX s'atribueix el plegament de la superficie macular a la
presencia d'una membrana epiretiniana. (20)

La MEM s'ha anomenat de maneres molt diverses: maculopatia en cel-lofana,
retinopatia en pantalla de seda, proliferacié epimacular, membrana epimacular, gliosi
macular preretiniana, fibrosi macular preretiniana, "macular pucker", membranes
vitries preretinianes, membranes astrocitiques preretinianes, retinopatia de
superficie en plegament, plecs retinians primaris, membranes de traccié preretinina,
contraccio de la interfase vitreoretiniana i plegament de la membrana interna de la
retina. (20)

Al llarg dels anys 70 apareixen les primeres descripcions anatomopatologiques de les
MEM. (21)(22)

Les primeres intervencions quirurgiques en MEM van ser realitzades pel Dr. Robert
Machemer el 1978, considerat el pare de la VPP. (23)

A principis dels anys 90 apareix la tecnologia de la tomografia de coherencia optica
(OCT) . El Dr. Puliafito co-inventor d'aquesta nova eina diagnostica és el primer en
analitzar la macula de pacients sans i malalts. D'aquesta manera apareixen les
primeres OCT realitzades en pacients que presenten MEM. (24)
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3. PATOGENIA DE LA MEM



Patogénia de la MEM

La MEM es considera una malaltia que comparteix caracteristiques
etiopatogeniques amb la proliferaci6 vitriretiniana (PVR) que ens trobem en
alguns pacients amb despreniment de retina. (25)

La PVR es considera una forma anomala de reparacié de les lesions retinianes.
Factors de creixement i citoquines promouen la sobrestimulacié proliferativa de
les cél-lules i la migraci6 d'aquestes en diferents zones de la retina, aixi com la
producci6 de matriu extracel-lular i la contracci6 de les membranes.

No es coneix amb certesa l'estirp ni la procedéncia de les cél-lules que causen la
MEM, ni I'estimul o estimuls que les impulsa a proliferar. Per aquest motiu hi ha
diverses teories.

Teoria de les cel-lules de Miiller

Els defensors d'aquesta teoria consideren que el creixement dels processos de
Miiller cap a la superficie vitria representa l'inici de la formacié de la membrana
epiretiniana. (26)

La sobrexpressio de la proteina acida fibril-lar glial (GFAP) és un signe de la
gliosis de les cél-lules de Miiller. (26)(27)

Malgrat defensar aquesta teoria, els autors sén conscients que s'han detectat la
preseéncia de cel-lules molt variades composant les MEM en varis estudis (26), aix{
com:

-Cel-lules de la glia: cel-lules de Miiller, astrocits, microglia.
-Cel-lules de I'epitel-li pigmentari de la retina.

-Cel-lules immunitaries: macrofags, neutrofils, limfocits.
-Fibrocits i miofibrocits.

Teoria dels hialocits

Els hialocits son cel-lules localitzades aprop del cortex vitri i que provenen d'un
llinatge de monocits i macrofags. Aquesta teoria considera que pot ser important
la seva participacié en la producci6 de citoquines i matriu extracel-lular, aixi com
de la contraccid d'aquesta. (28)

Teoria dels porus de la MLI

La migracié de cel-lules intraretinianes cap a la superficie de la retina a través de
porus de la MLI ha estat motiu de discussié com a un possible mecanisme per a la
formacié de la MEM. (29)(30)

Tot i aix0, un estudi realitzat per Gandofer et al (31) demostra la reduida
presencia d'aquests porus a la MLI. Van analitzar 112 MLI de pacients operats de
forat macular a partir de microscopia per interferéncia i només van detectar 3
porus. Aquests resultats fan poc plausible aquesta teoria.
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Patogenia de la MEM

El fet de no conéixer de forma acurada les cel-lules que participen en la formacié
de la MEM dificulta saber com i perque apareixen aquestes lesions. Es coneix que
les cel-lules implicades pateixen transdiferenciacié (27), per aquest motiu la
morfologia de les cél-lules estudiades en microscopia electronica en les mostres
histologiques és insuficient per coneixer 1'origen i procedéncia d'aquestes.

Per tal d'intentar aclarir l'estirp de les cel-lules implicades en la formacié de la
MEM s'analitzen les mostres utilitzant marcadors immunohistoquimics de
proteines estructurals de la retina (taula 1).

PROTEINES DIANA CEL-LULES DIANA
glial fibrillary acidic protein (GFAP) Cel-lules glials
Vimentin Cél-lules glials

Cellular retinaldehyde binding protein

Cel-lules glials / Cél-lules de I'epitel-li

(CRALBP) pigmentari
Kir 4.1 Cél-lules de Miiller
CD 45 Hialocits
CD 64 Hialocits
CD 163 Hialocits

Pan-cytokeratin

Cél-lules de I'epitel-li pigmentari

Neurofilament

Cel-lules ganglionars

a-smooth muscle actine (a-SMA)

Fibroblasts / Miofibroblasts

CD 68

Macrofags / Microglia

Taula 1. Marcadors immunohistoquimics de proteines estructurals de la
retina (nomenclatura anglesa) (32)

La transdiferenciaci6 cel-lular també pot provocar que alguns marcadors
inmunohistoquimics que s'expressen inicialment en wuna cel-lula perdin
representaci6 en un estadi posterior i que d'altres que no s'expressaven
inicialment adquireixin protagonisme, situacions que també dificulten aclarir
l'origen de les cel-lules causants de la MEM. (26) (27)
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Patogénia de la MEM

Guidry et al (27) han demostrat com cel-lules de Miiller porcines aillades i
cultivades es transdiferencien cap a cél-lules similars a miofibroblastes , deixant
d'expressar GFAP i expressant a-SMA.

Els estudis de Zhao et al (33) i Gandorfer et al (34) mostren la importancia de les
cel-lules de Miiller i dels hialocits en la formacié de les MEM a partir de marcadors
immunohistoquimics. Els dos estudis utilitzen el GFAP com a marcador de
cél-lules glials. Com a marcadors de hialocits Zhao et al utilitzen el CD 45 i el CD
163 i Gandorfer et al utilitzen el CD 45, el CD 90 i el CD 163. Gandorfer et al (34),
en alguns casos detecten marcadors immunohistoquimics per a altres tipus
cel-lulars, com 'a-SMA marcador de cel-lues fibroblastes o miofibroblastes i el
CRALBP marcador de cel-lules de I' epitel-li pigmentari. Aquest ultim també és
marcador de les cel-lules glials.

Encara dificulta més discernir 1'origen cel-lular de les MEM el fet que s'han trobat
marcadors immunohistoquimics de diferents estirps cel-lulars en la mateixa
localitzaci6 . El marcador GFAP de cel-lules glials s'ha trobat colocalitzat amb els
marcadors de hialocits CD 45 (32)(33) i CD 163 (33).
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4. EPIDEMIOLOGIA DE LA MEM



Epidemiologia de la MEM

Existeixen varis estudis poblacionals que analitzen la prevalenca de la MEM.
Aquest estudis diagnostiquen la preséncia d' una MEM a partir de retinografies i
la descriuven de dues formes diferents. Una forma menor coneguda com a
maculopatia en cel-lofana (MC) i una forma més severa coneguda com a fibrosis
macular preretiniana (FMP). La primera consisteix en un increment de la
brillantor de la superficie interna de la retina sense apreciar-se plecs retinians i la
segona consisteix en un aspecte més opac i grisos de la superficie interna amb
presencia de plecs retinians.

4.1. PREVALENCA GLOBAL DE LA MEM

El terme global I'utilitzem perqueé inclou les MEM idiopatiques i les secundaries.

L'estudi amb major mostra poblacional és "The Melbourne Collaborative Cohort
Study"(MCCS) (1). Aquest estudi consta de 21241 participants i detecta una
prevalenca global de MEM del 8,9%. La prevalenca gobal de MEM es subdivideix
en prevalenca de MC i prevalenca de FMP i representa el 5 % i el 3,9 %
respectivament.

Altres estudis poblacionals citats a continuacié mostren diferents valors de
prevalences globals de MEM (taula 2):

-Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis (MESA)
-Los Angeles Latino Eye Study (LALES)
-Singapour Indian Eye Study (SINDI)

-Blue Mountains Eye Study (BMES)

-Visual Impairment Project (VIP)

-Singapore Malay Eye Study (SiMES)

21



Epidemiologia de la MEM

Prevalenca @ Prevalenca | Prevalenca

Estudi any n global de la de la MC de la FMP
MEM (%) (%) (%)
MCCS (1) 2013 21241 8,9 5 3.9
MESA (35) 2011 5960 28,9 25,1 3,8
L?SI‘;;:S 2004 5982 18,5 16,3 2,2
SINDI (2) 2012 3328 10,2 5,4 4,8
BMES (3) 1997 3490 7 4,8 2,2
VIP (4) 2005 4313 6 4,8 1,7
SiMES (5) 2008 3280 11,7 58 59

Taula 2. Prevalenca global de la MEM (n: tamany mostral)

Per determinar la prevalencga global de la MEM s'ha calculat la mitja dels estudis
esmentats anteriorment: MCCS, SINDI, BMES, VIP i SiMES.

S'ha exclos dels calculs els estudis MESA i LALES. El motiu per excloure aquests
dos ultims estudis és perqué presenten prevalences globals molt més altes que la
resta d’estudis, i aix0 és degut principalment a l'alt percentatge de MC. El
diagnostic de la MC a partir de retinografies esta sotmes a una gran subjectivitat
entre diferents observadors i fins i tot en el mateix observador.

La prevalenca global de MEM mitja que es detecta a la poblacié estudiada és del
8,76% .

Per altra banda , si excloem la MC dels estudis i considerem només la FMP, la
prevalenca es redueix de forma considerable i s'iguala en tots els estudis, incloent
els dos exclosos préeviament. Si calculem la mitja de prevalenca de FMP en tots els
estudis esmentats -MCCS, SINDI, BMES, VIP, SIMES, MESA i LALES-, la prevalenca
mitja de FMP a la poblacié estudiada és del 3,5 %.

Es molt interessant aquesta diferenciacié entre MC i FMP perqué en la MC
habitualment no hi ha pérdua visual i no cal intervenir (3) a diferéncia de la FMP
que sovint es presenta amb simptomes de peéerdua visual i metamorfopsia i
requereix cirurgia.
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4.2.PREVALENCA DE LA MEM IDIOPATICA

La prevalenc¢a de la MEM idiopatica s'ha calculat de la mateixa manera que la de la
MEM global, considerant diferents estudis epidemiologics i fent la mitja de les
seves prevalences. Els estudis analitzats son: SINDI, BMES, VIP i SIMES . El resultat
de la prevalenca mitja en la poblaci6 estudiada és del 6,9%.

Si en els calculs només es té en compte la FMP, la prevalenca mitja en la poblaci6
estudiada en aquests estudis és de 2,6%.

La prevalenca de MC i FMP en les MEM idiopatiques en aquests estudis es detalla
ala taula 3.

Prevalenca de
Estudi MEM
idiopatica (%)

Prevalenca Prevalenca
de MC (%) de FMP (%)

SINDI (2) 6,5 3,8 2,7
BMES (3) 6,2 43 1,9
VIP (4) 5,4 4.4 1,4
SiMES (5) 9,5 5,1 45

Taula 3. Prevalenca de MEM idiopatica

4.3.PREVALENCA DE LA MEM SECUNDARIA

A la poblacio6 general la prevalenca de MEM secundaria és molt inferior que la de
la idiopatica (taula 4). Els estudis analitzats son: Beaver Dam Eye Study (BDES)
(37), MESA, LALES, SINDI, BMES, VIP i SiMES. La prevalenca mitja de MEM
secundaria en aquests estudis és del 2,2 %.
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Prevalenca Prevalenca de Prevalenca de

Estudi global de MEM MEM idiopatica | MEM secundaria
(%) (%) (%)
BDES 11,8 7,1 4,7 w1
MESA 28,9 26,1 2,8 #2
LALES 18,5 17,5 1 #3
SINDI 10,2 6,5 3,7 #a
BMES 7 6,2 0,8 #5
VIP 6 5,4 0,6 #6
SiMES 11,7 9,5% 2,2 #7

Taula 4. Prevalenca de MEM secundaria

#1 Les MEM secundaries es refereixen a pacients que presenten antecedent de despreniment de la
retina , oclusions venoses de la retina de branca o de vena central, fotocoagulacié amb laser focal o
panfotocoagulacid en pacients sense retinopatia diabética o pressumpta histoplasmosis ocular.

#2 Les MEM secundaries es refereixen a pacients que presenten antecedent de cirurgia de
cataracta, retinopatia diabética, despreniment de retina o oclusions venoses.

#3 Les MEM secundaries es refereixen a pacients que presenten antecedent de despreniment de
retina, cirurgia de retina, retinopatia diabética proliferativa o cirurgia de cataracta.

#4 Les MEM secundaries es refereixen a pacients que presenten antecedent de retinopatia
diabética, oclusions venoses, DMAE o cirurgia de cataracta.

#5 Les MEM secundaries es refereixen a pacients que presenten antecedent de cirurgia de
cataracta, retinopatia diabética, oclusions venoses, despreniment de retina, corioretinitis per
toxoplasma o retinopatia traumatica.

#6 Les MEM secundaries es refereixen a pacients que presenten antecedent de despreniment de
retina, cirurgia de cataracta, retinopatia diabetica o oclusions venoses.

#7 Les MEM secundaries es refereixen a pacients que presenten antecedent de retinopatia
diabetica, oclusions venoses, DMAE o cirugia de cataracta.
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Els pacients que presenten caracteristiques que els estudis analitzats consideren
com a predisponents de MEM, tenen una prevalenca de MEM molt més alta que
els pacients sense aquestes caracteristiques. Els estudis analitzats son: LALES,
SINDI, BMES, VIP i SIMES (taula 5). La prevalenca mitja de MEM en pacients amb
caracteristiques predisponents de MEM en aquests estudis és del 21,58%.

Les caracteristiques predisponents de MEM en aquests estudis s6n: retinopatia
diabetica, despreniment de retina, cirurgia de retina, oclusions venoses
retinianes, cirurgia de cataracta, toxoplasmosis, retinopatia traumatica i
degeneraci6 macular associada a I'edat (DMAE).

Prevalenca de
Prevalenca de MEM e:nll)l?aents
MEM idiopatica —
caracteristiques
(%) :
predisponents
(%)
LALES 17,5 345 51
SINDI 6,5 158 n
BMES 6,2 148
VIP 54 16,4 #4
SiMES 95 >34 re

Taula 5. Prevalen¢ca de MEM en pacients amb caracteristiques
predisponents

#1 Els antacedents predisponents de MEM en aquest estudi son despreniment de retina, cirurgia
de retina, retinopatia diabética proliferativa i cirurgia de cataracta.

#2 Els antacedents predisponents de MEM en aquest estudi son retinopatia diabética, oclusions
venoses, DMAE i cirurgia de cataracta.

#3 Els antacedents predisponents de MEM en aquest estudi son cirurgia de cataracta, retinopatia
diabetica, oclusions venoses, despreniment de retina, corioretinitis per toxoplasma, i retinopatia
traumatica.

#4 Els antacedents predisponents de MEM en aquest estudi son despreniment de retina, cirurgia
de cataracta, retinopatia diabetica i oclusions venoses.

#5 Els antacedents predisponents de MEM en aquest estudi son retinopatia diabeética, oclusions
venoses, DMAE i cirurgia de cataracta.
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Classificacio de la MEM

5.1.CLASSIFICACIO DE LA MEM SEGONS LA CAUSA

5.1.1.MEM idiopatica

Es aquella membrana que apareix a la superficie de la retina i que es desconeix
quina és la causa que I'ha propiciat.

A continuacié es descriuen una serie de factors i la seva associaci6 amb la
preséncia d'una MEM idiopatica. S'han estudiat a partir de publicacions d' articles
epidemiologics.

- Edat

Es considera el factor de risc més important associat a MEM, especialment a partir
dels 60 anys. (1)(2)(3)(4)(5)(35)(36)

- Etnia

En la poblacié de Melbourne del MCCS, la prevalenca de MEM en gent originaria
del sud d'Europa és superior a la de la poblacié provinent del nord d'Europa .
(15,3 % respecte el 7,8%) (OR=1,97; 95 % IC, 1,67-2,31; P<0,0001) (1)

En la poblacié americana del MESA es detecta un increment de prevalenca de
MEM en xinesos , respecte blancs, negres i hispanics. (OR=2,46; 95% IC, 1,48-4,07;
P<0,001) (35)

En la poblacié malai de Singapore del SiMES, la prevalenca de MEM idiopatica és
més alta a la de la poblacié australiana de BMES. Després d'estandaritzar per edat
amb la poblaci6 compresa entre 49 i 80 anys de BMES, la prevalenca de MC, FMP i
MEM en l'estudi de la poblaci6 malai és del 8,3 % (IC 7,2-9,5%), 7,4 % (IC 6,4-
8,5%) i 15,7 % (IC 14,3-17,2 %), respectivament. Aquestes prevalences s6n més
altes que les descrites de MC , FMP i MEM per a la poblacié australiana de BMES
compresa entre 49 i 80 anys que sén del 4,6 % (IC 3,9-5,4%), 2.1 % (IC 1,6-2,6 %)
i6,8% (IC 5,9-7,6 %), respectivament. (5)

- Sexe

No es detecten diferencies en funcié del sexe masculi o fementi i la presencia de
MEM. (1)(4)(35)(36)(37)
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- Antecedent de cirurgia de cataracta

En diferents estudis epidemiologics s'aprecia un increment de la prevalenca de
MEM en pacients amb antecedent de cirurgia de cataractes .

A continuacid s'anomenen els estudis epidemiologics en qliestié i la prevalenca de
MEM en pacients amb antecedent de cirurgia de cataractes respecte la prevalenca
de MEM de la poblacié global de I'estudi.

- MESA: 50,2% respecte el 28,9% (35)

- LALES: 39,9% respecte el 18,5% (OR=1,9; 95% IC, 1.1-3.4) (36)

- SINDI:  80,4% respecte el 10,2% (OR=1.71; 95% IC, 1,08 -2,70) (2)
- BMES: 16,8% respecte el 7% (P<0,0001) (3)

- VIP: 22,5% respecte el 6% (P<0,01) (4)

- SIMES: 28% respecte el 11,7% (5)

- BDES:  26,9% respecte el 11,8% (P<0,01) (37)

- Diabetis

La presencia d'historia de diabetis mostra resultats contradictoris respecte la
seva associaci6 amb la MEM, aixi alguns estudis hi troben una relacié
estadisticament significativa (3)(35), mentre altres estudis no hi troben
associacid. (4)(37)

La preséncia de retinopatia diabética s'associa a un increment en la prevalenca de
la MEM en dos estudis. Aixi en pacients amb retinopatia diabetica es detecta un
increment de la prevalenca de MEM respecte la prevalenca global del 33,3 %
respecte el 28,9 % (35) i del 11% respecte el 7% (3). Aquest increment només és
estadisticament significatiu en el primer estudi.

La retinopatia diabetica es considera una causa de MEM en alguns estudis, com
hem vist anteriorment en els estudis epidemiologics esmentats. De totes maneres
malgrat haver-hi un increment de MEM en pacients amb retinopatia diabética no
queda clar que aquesta es pugui considerar una causa de MEM.

La MEM que apareix en un pacient amb retinopatia diabética proliferativa (RDP)
si que es pot considerar secundaria a aquesta patologia. En aquest grup existeix
una proliferacié fibrovascular que afavoreix l'aparici6 de les MEM. A 1'estudi
LALES es detecta un risc de patir FMP en pacients amb RDP del 13,5 % respecte el
2,2% de la poblacid global de I'estudi. (36)

- Hipertensio arterial

En varis estudis no es detecta una relaci6 estadisticament significativa entre
hipertensi6 arterial i la MEM idiopatica. (1)(36)(2)(37)
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- Tabaquisme

En varis estudis no es detecta una relacié estadisticament significativa entre
tabaquisme i la MEM idiopatica. (1)(36)(2)(37)

Després d'analitzar tots aquests factors de risc esmentats anteriorment es
conclou que els unics factors associats de forma consistent a una MEM idiopatica
son l'edat i l'antecedent de cirurgia de cataractes.

5.1.2.MEM secundaria

Es consideren MEM secundaries aquelles que estan associades a una patologia
que és la responsable de l'aparici6 de la MEM. Aquestes patologies s'han
determinat després d'observar una clara i forta relacié entre la seva presencia i
I'aparicié d'una MEM. Aquesta evidencia ha estat establerta a partir d'estudis
epidemiologics, estudis observacionals, estudis multicéntrics randomitzats i
revisions de la literatura.

A continuaci6 s'enumeren les malalties que en cas de presentar-se determinen la
classificacié d'una MEM com a secundaria.

- Oclusions venoses

En varis estudis epidemiologics es detecta un increment de la prevalenca de la
MEM en pacients amb oclusié venosa respecte la poblacié global de l'estudi.
D'aquesta manera es detecta una prevalenca del 38,1% en pacients amb oclusié
venosa respecte el 28,9% en el total de pacients en l'estudi MESA (35) , del 16%
respecte el 7% en l'estudi BMES (3) i del 17% respecte el 6% en l'estudi VIP (4).
L' increment observat és estadisticament significatiu en els dos ultims estudis.

- Despreniment de retina

McCarthy et al (4) detecten una prevalenca de la MEM del 14,7 % en 224 pacients
que han patit despreniment de retina respecte el 6 % de la poblaci6 global de
|'estudi, considerant-se una diferencia estadisticament significativa. (P<0,01)

En un altre estudi, Katira et al (38) detecten una prevalenga del 12,8 % de la MEM
en 141 pacients operats de vitrectomia per un despreniment de retina. Aquesta
prevalenga és superior a la prevalenca de la MEM idiopatica del 6,9 % que s'ha
mencionat a I'apartat d'epidemiologia .
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- Estrip retinia

També s'observa un increment de la MEM en pacients amb estrips retinians. En
'estudi de Saran BR. et al (39) detecten una prevalenca del 11,8 % de la MEM en
220 pacients amb estrip retinia. Aquesta és superior a la prevalenca del 6,9% de
la MEM idiopatica .

En aquest estudi els pacients eren tractats amb retinopexia amb laser argd o
crioterapia o amb ambdues tecniques. No es van detectar diferencies
estadisticament significatives entre una tecnica o altra i la presencia de MEM.

- Retinopatia diabética proliferativa

En I' estudi LALES es detecta una prevalenca de MEM en pacients amb RDP del 25,7%
respecte el 18,5% en el global de pacients. També s'observa un increment molt
important en la FMP en pacients amb RDP. (OR=5,2; 95% Cl: 2.6—10.7) (36)

- Inflamacio ocular

Existeix evidéncia clinica, histologica i experimental que la inflamacié ocular té un
paper important en la patogeénia de la MEM. (40)

En el "Multicenter uveitis steroid treatment " (MUST), dels 255 pacients afectats
de uveitis intermitja, uveitis posterior o panuveitis que hi participen, un 48%
presenta MEM. (36% MCi 12% FMP) (41)

En un estudi epidemiologic a la regi6 urbana de Bethesda de la ciutat de
Washington D.C. (42) la prevalenca de la MEM en una poblacié de 598 pacients
amb uveitis anterior, intermitja, posterior o panuveitis és del 41%. Aquestes
dades sén molt superiors a la prevalenca detectada en pacients amb MEM
idiopatica.
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5.2.CLASSIFICACIO DE LA MEM SEGONS EL GRAU DE
SEVERITAT

Encara és vigent la classificaci6 que va establir Gass el 1987 i que classifica la
MEM en tres graus. (43)
- Grau 0: Maculopatia en cel-lofana

Preséncia d'una MEM translicida que no causa distorsié dels vasos retinians
subjacents ni ocultaci6 d'aquests.

- Grau 1: Maculopatia en cel-lofana en frunziment

Preséncia d'una MEM translicida associada a distorsi6 de la superficie interna de
la retina. Per aquest motiu s'aprecien plecs a la supeficie retiniana i distorsio6 dels
vasos retinians subjacents que solen ser traccionats cap a la zona de 1'epicentre
d'aquesta membrana. No hi ha ocultacié dels vasos retinians.

- Grau 2: "Macular pucker”

esenci una membrana o a qu u vasos retinians subjacents i
Preséncia d' embrana opac e oculta els vasos retinians subjacents
provoca una distorsié prominent de la superficie de la retina.
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Objectius de I'estudi

Inicialment el present estudi pretenia obtenir dos grups de pacients amb MEM
idiopatica. En cada grup s'aplicava una técnica quirurgica lleugerament diferent.
En un grup només s'extreia la MEM mentre que en |' altre s'extreia la MEM i
seqliencialment la MLI. L' assignacié dels pacients a cada grup era aleatoria. Els
objectius principals de l'estudi eren comparar l'agudesa visual, el resultat
anatomic en I' OCT macular i la recurrenca de la MEM entre els dos grups.

Durant el curs inicial de I'estudi es va observar que l'extraccié aillada de la MEM
en la gran majoria de casos no era possible. La MLI s'extreia molt sovint de forma
parcial o completament adherida a la MEM. Aquestes troballes van suscitar la
possibilitat d'arribar al final de 1'estudi sense obtenir el nombre suficient de
pacients en un dels grups de l'estudi per poder respondre a l'objectiu principal
plantejat.

Per aquest motiu es va considerar important centrar els objectius de 1'estudi en
descriure aquestes troballes quirdrgiques esmentades que no es preveien i que
han estat de gran interés.

6.1.0BJECTIUS PRINCIPALS

- Avaluar l'estat de la MLI un cop extreta la MEM, a partir de tincions
intraoperatories i de ' anatomia patologica de les mostres, en pacients als quals
es vol extreure la MEM i la MLI de forma seqiiencial i en d'altres que només es vol
extreure la MEM.

- Determinar el grau de concordanca entre els teixits pressuposadament extrets a
partir de les tincions intraoperatories i I'anatomia patologica de les mostres

6.2.0BJECTIUS SECUNDARIS

-Avaluar la milloria en I'agudesa visual dels pacients operats de la MEM.

-Avaluar la disminuci6 del gruix foveal central a la tomografia de coheréncia
optica (OCT) en els pacients operats de la MEM.

-Avaluar la correlacié entre la milloria del gruix foveal central i I' agudesa visual
postoperatories.
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Material i métodes

El tamany mostral adient per I'estudi era de 44 pacients. Aquest va ser calculat a
partir de la taxa de recurrenca de MEM idiopatica del 6 % observada en I'estudi
de Margherio et al (13) i establint un nivell de seguretat del 95% i una precisio del
10% .

Els canvis realitzats en els objectius inicials de 1'estudi deguts a la impossibilitat
d'obtenir dos grups quirdrgics, han permes més flexiblitat en el tamany mostral.
D'aquesta manera l'estudi actual consta d'una cohort de 26 pacients operats de la
MEM idiopatica des del setembre del 2012 fins al maig del 2014. Els pacients han
estat visitats a les consultes de l'Institut Catala de Retina (ICR) pel mateix
especialista en retina i han estat operats pel mateix cirurgia.

L'assignacié dels pacients a la técnica quirtrgica a realitzar ha estat aleatoria. En
un grup es pretén extreure només la MEM (grup M) i en l'altre grup la MEM i
sequencialment la MLI (grup L).

El diagnostic de la MEM es realitza a partir de la clinica del pacient, la imatge
fundoscopica i I' OCT macular. En la imatge funduscopica s'aprecia una MEM grau
0, 1 o 2 segons la classificacié de Gass, definits com a maculopatia en cel-lofana,
plecs retinians associats a MEM transldcida o plecs retinians associats a MEM
densa que provoca ocultacié dels teixits subjacents respectivament.

La definici6 de MEM en 1' OCT macular és la presencia d'un teixit hiperreflectiu en
la superficie interna de la retina a la zona macular. S'ha utilitzat en el present
estudi 1I'OCT Spectralis (Heidelberg Engineering, Alemanya). El protocol
d'adquisicié d'imatges de 1' OCT consisteix en realitzar un cub macular central de
20 graus (6x6 mm), a partir de 25 linies horitzontals, amb un minim de 10 OCT de
mitja per cada linia horitzontal.

L'estudi clinic ha estat aprovat pel comite etic de I'Hospital Universitari Sagrat Cor
de Barcelona seguint els principis de la Declaraci6 de Helsinki i els participants
han firmat el consentiment informat abans d'entrar a I'estudi.
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7.1.CRITERIS D' INCLUSIO I EXCLUSIO

- Criteris d'inclusio

- Agudesa visual de < 80 lletres en I' ETDRS (0,8 en escala decimal) i/o
metamorfopsia

- MEM idiopatica
- Edat major de 18 anys

- Consentiment informat signat

- Criteris d' exclusio

- Agudesa visual < 50 lletres en ' ETDRS (0,2 en escala decimal)
- Equivalent esferic de més de 8 dioptries

- Perdua de camp visual afectant els 10 graus centrals

- Retinopatia diabética moderada o severa

- Edema macular diabeétic

- Oclusions venoses retinianes centrals o de branca

- Malaltia vascular de la retina amb afectacié macular

- Antecedent de despreniment de retina

- Estrips retinians

- Laser aplicat a la retina

- Antecedents d'inflamaci6 ocular

- Degeneracié macular associada a l'edat

- Qualsevol intervencio6 quirdrgica ocular realitzada els 6 mesos previs a la

inclusio a l'estudi

36



Material i métodes

7.2.REGIM DE VISITES

7.2.1.Visita inicial

Un cop el pacient és diagnosticat de MEM, compleix els criteris d' inclusié i
exclusi6é de l'estudi i ha signat el consentiment informat, es programa per a la
primera visita que consta d'una historia clinica i farmacologica complerta i una
exploracio oftalmologica.

L'exploracio oftalmologica inclou:
- L' agudesa visual utilitzant el nombre de lletres de 'ETDRS.

- La mesura de la pressié intraocular (PIO) utilitzant el tonometre d'aplanament
de Goldman.

- L'analisi del segment anterior ocular amb biomicroscopia a la lampada de
fenadura.

- L'analisi del segment posterior ocular amb la lent de no contacte Superfield a la
lampada de fenadura.

En aquesta primera visita realitzem una retinografia de 45 graus centrada a la
macula amb el retindograf de Topcon TRC-NW7SF Mark Il (Topcon, Jap6) i una
OCT spectralis de la macula. El protocol de I' OCT consisteix en realitzar un cub
macular central de 20 graus (6x6 mm), a partir de 25 linies horitzontals, amb un
minim de 10 OCT de mitja per cada linia horitzontal.

En I'OCT es determina el gruix foveal central a partir d'un cercle de 1,5 mm de
diametre centrat a la foveola.

En el tall horitzontal i central de I'OCT es mesura un mil-limetre centrat a la fovea.
En aquest s'analitza la linia d'interdigitacid, que consisteix en la zona d'unid entre
I'extrem distal dels segments externs dels fotoreceptors i I'epitel-li pigmentari, i
també s'analitza la linia d'el-lipsoides dels fotoreceptors (antigament denominada
zona d'unié entre els segments externs dels fotoreceptors i els segments interns).
La primera és la linia hiperreflectiva que es troba immediatament per sobre la
linia hiperreflectiva de 1'epitel-li pigmentari i la segona és la linia hiperreflectiva
que es troba immediatament per sobre la primera. (fig.1)

Aquestes linies es defineixen com a intactes o alterades. Intacta és quan la linia
hiperreflectiva és continua. Alterada és quan la linia presenta discontinuitats
definides com a zones hiporreflectives que afecten completament el gruix de la
linia en estudi.
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International Nomenclature for OCT Meeting
Consensus Normal OCT Terminology

Henle's-ONL Posterior Cortical Vitreous

junction (subtle) Formed Vifreous Y Preretinal Space

",

. Ganglion Cell Layer

. Inner Plexiform Layer
Inner Nuclear Layer

Outer Plexiform Layer (dendrific)
Henle Fiber Layer (axonal OPL)
Outer Nuclear Layer

Haller's Layer (Outer Chorold)

External Limiting Membrane
Chorlocapilliaris
Myold Zone

RPE/ Bruch's
Complex Ellipsold Zone

Chorold
Sclera
Interdigitation Zone Junction

Fig.1. Consens sobre la nomenclatura internacional de les capes retinianes en I'OCT
(44)

7.2.2. Intervencié quirurgica

Es programa la cirurgia un cop el pacient ha firmat el consentiment informat pels
actes quirurgics que es realitzaran. La tecnica quirurgica realitzada al pacient ha
estat determinada aleatoriament, aixi els pacients poden pertanyer al grup que
nomes s'extreu la MEM (grup M) o al grup que s'extreu la MEM i la MLI de forma
sequiencial (grup L).

En cas que el pacient presenti cataracta també és operat d'aquesta.

La preparacié quirdrgica del pacient consta de sedaci6 i anestesia peribulbar amb
3 ml de mepivacaina al 2%, 3ml de bupivacaina al 0,75% i 150 unitats de
hialuronidasa.

En la cirurgia es procedeix a la col-locacié de les microcanules amb l'ajut de
trocars de 25 G a la pars plana, facoemulsificacié i introduccié de la lent
intraocular, si el pacient presenta cataracta , i realitzacié de la vitrectomia pars
plana (VPP) de 25 G. L'aparell utilitzat és 1'Stellaris PC (Bausch+Lomb, Estats
Units). Es valora l'estat de la hialoides posterior, determinant presencia o no de
despreniment de vitri posterior, i es realitza una vitrectomia amplia. Un cop
realitzada la VPP es tenyeix l'area macular amb blau tripa (BT) sota suero i
s'espera un minut. Seguidament s'extreu la MEM dels 20 graus centrals utilitzant
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les pinges assimetriques de Tano i amb l'ajuda de la lent de Landers. A
continuacié s'utilitza el blau brillant G (BBG) sota suero, esperant un minut per
determinar 1'estat de la MLI. Aquesta es classifica com a intacta, parcialment
extreta o completament extreta. Es considera completament extreta si s'han
extret els 20 graus centrals en la seva totalitat. En el cas de parcialment extreta
s'anota quin percentatge de MLI no s'ha extret i de quina area. En els pacients del
grup que només s'extreu la MEM, es finalitza la cirurgia. En els pacients del grup
que s'extreu la MEM i la MLI de forma seqiiencial, s'extreu aquesta ultima dels 20
graus centrals en cas que encara hi estigui present. Abans de finalitzar la cirurgia
es revisa la periferia retiniana amb indentacié i es comprova que al extreure els
trocars les incisions romanin estanques. Finalment s'aplica 1 gota de coliri
d'atropina (10mg/1ml) i pomada de Delcol (dexametasona 10 mg/lg i
cloramfenicol 0,5 mg/1g) a 1'ull operat i es realitza un embenat oclusiu suau
d'aquest.

7.2.3.Visita de seguiment

Les visites de seguiment del procés postoperatori recent sén a les 24 hores i a la
setmana de la cirurgia. En aquestes visites es realitza control de 1'agudesa visual
amb escala decimal d' Snellen, control de la PIO amb tonometre de Goldman i
examen del fons de l'ull. L'objectiu d'aquestes visites és confirmar la bona
evolucio postquirurgica.

El tractament a partir de les 24 hores de la cirurgia consisteix en l'aplicacio d'1l
gota del coliri de Tobradex (tobramicina 3mg/1ml i dexametasona 1mg/1ml)
cada 8 hores durant 2 setmanes, cada 12 hores durant 1 setmana i cada 24 hores
durant 1 setmana més. També s'aplica 1 gota del coliri de Cicloplegic
(ciclopentolat 10mg/1ml) cada 8 hores durant la primera setmana.

En els mesos 1, 3, 6, 12, 18 i 24 de la fase de seguiment es realitzen proves de
I'agudesa visual amb el test de ' ETDRS, control de la PIO amb tonometre de
Goldman, retinografies i OCT macular dels dos ulls seguint els mateixos protocols
descrits en la visita inicial.

En I'OCT macular s'analitza el gruix foveal central (cercle de 1,5 mm de diametre
centrat a la foveola), la presencia d'edema macular quistic (EMQ), 'estat de les
linies d'interdigitacio i dels el-lipsoides, i si existeix recurrenca de MEM.

Els pacients que presenten edema macular quistic clinicament significatiu, definit
com la preséncia de quists intraretinians de nova aparicié i pérdua d'agudesa
visual de = 1 linia de lletres en el test de I' ETDRS respecte la visita previa, son
tractats amb triamcinolona subtenoniana.

La recurrenca de la MEM es defineix com a la presencia d'una nova MEM en la
retinografia segons la definici6 clinica de Gass i l'aparici6 de nou teixit
hiperreflectiu a la superficie interna de la retina en els 20 graus centrals de 1' OCT
macular. Es defineix com a recidiva clinicament significativa si causa peéerdua
visual de = 1 linia de lletres en 1' ETDRS respecte la visita prévia.
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7.3.PROCESSAMENT DE LES MOSTRES

7.3.1.Processament de les mostres al quirofan

Les mostres quirdrgiques son recollides durant la realitzacié de la cirurgia i
dipositades en un tub estéril de microcentrifuga també conegut com a tub d'
Eppendorf.

La tecnica d'obtencid de les mostres consisteix en introduir la pinga de Tano, que
s'ha emprat durant la cirurgia per extreure la MEM o la MLI, directament dins el
tub d’Eppendorf. Per tal d'alliberar la membrana de la pin¢a, que sol estar-hi
lleument adherida, ens ajudem amb la minima quantitat possible de solucié salina
balancejada (BSS) que haurem dipositat dins el tub Ependorff previament. Un cop
la mostra esta lliure dins el tub s'aspira I'excés de BSS amb una xeringa i agulla
fina vigilant no malmetre la mostra.

Posteriorment, per tal de poder visualitzar les membranes correctament i aixi
facilitar el seu processament posterior procedim a tenyir-les amb eosina. Per aixo
instil-lem eosina amb una probeta directament sobre la membrana dins el tub
Eppendorf i esperem que faci efecte. Repetim el procediment fins que observem
una tincié correcta de la mostra. Es important que hi hagi poc BSS per facilitar
aquesta tincio.

Finalment es fixa la membrana amb formol, introduint la quantitat necessaria
d’aquest perque quedi la membrana completament coberta. Es calcula la quantitat
de formol de tal manera que representi 10 vegades el volum de la mostra amb BSS
residual.

Les mostres es conserven a la Clinica Bonanova a temperatura ambient i es porten
al Servei d'Anatomia Patologica de 1'Hospital de Bellvitge segons disponibilitat.

7.3.2.Processament de les mostres al Servei d'Anatomia
Patologica de 'Hospital de Bellvitge

La mostra arriba al Servei d'Anatomia Patologica dins el tub d'Eppendorf i tenyida
amb eosina. S'ailla la mostra extraient el liquid fixador amb una pipeta o xeringa
amb agulla fina. Es diposita la mostra en una capsula de 0,5 cm?2 . Després s'evoca
histogel a la capsula que conté la mostra i es refreda al congelador. Un cop
solidificat es processa el seu contingut en parafina. Posteriorment es fan talls del
bloc. Els talls que engloben la mostra so6n tenyits amb hematoxilina-eosina (H-E) i
s'analitzen al microscopi optic.

L'objectiu és diferenciar la MEM de la MLI. La MEM presenta cel-lules
acompanyades de teixit de col-lagen. La MLI no conté cel-lules i el col-lagen esta
oranitzat d'una manera molt uniforme que permet diferenciar-la de la MEM.
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L'estudi de Schumann et al (45) ha estat utilitzat com a referéncia per interpretar
els resultats de la microscopia optica.

S'ha conservat un tall de la mostra en blanc, sense tincio, per si cal fer alguna
técnica immunohistoquimica addicional.
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Resultats

Inicialment es recluten 30 pacients, 4 dels quals s'han exclds de I'estudi. En dos
d'ells hi ha un error de sel-leccio, el pacient 13 presenta una agudesa visual
superior a 80 lletres en I'ETDRS (0,8 en escala decimal) i no presenta
metamorfopsia i el pacient 11 havia rebut previamet laser a la retina per un estrip
retinia. El pacient 5 és exclos de l'estudi per un error en la fase quirtrgica al
injectar-se triamcinolona intravitrea al final de la cirurgia, quan no forma part del
protocol. Finalment el pacient 27 decideix abandonar l'estudi després de la
primera visita.

El tamany final de la mostra de I'estudi és de 26 pacients.

8.1.DADES DEMOGRAFIQUES

Els pacients estan composats per 14 dones i 12 homes, 1'edat mitja dels quals és
de 70,65 anys (53-81) . El seguiment mitja dels pacients al llarg de 1'estudi és de
15,35 mesos (4,86-25,10) .

La taula 6 mostra els valors de sexe, edat i seguiment de cada pacient
individualment.
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Edat a I'entrada

Temps de seguiment

Pacient | Sexe | 4. Iestudi (Anys) (Mesos)
1 D 58 13,08
2 H 68 24,73
3 D 78 25,43
4 D 67 24,26
6 H 74 24,73
7 H 73 24,23
8 D 53 18,60
9 D 81 21,63

10 H 63 19,37
12 D 77 16,34
14 D 73 18,44
15 H 71 17,04
16 H 80 4,92
17 D 65 16,81
18 D 80 12,15
19 D 71 11,68
20 H 71 11,45
21 D 81 12,38
22 H 72 11,85
23 H 71 12,05
24 H 67 11,91
25 D 70 12,15
26 D 75 12,61
28 H 75 6,79
29 H 65 12,15
30 D 58 7,55

Taula 6. Dades demografiques (D: dona; H: home)
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8.2.DADES QUIRURGIQUES

Tots els pacients han estat sotmesos a una VPP. En 18 d'ells s'observa
despreniment del vitri posterior i en 5 no. En 3 no s'ha pogut determinar l'estat de
la hialoides posterior.

Per analitzar els resultats de l'agudesa visual els pacients no poden presentar
cataracta, per aquest motiu, en cas de presentar-ne a l'inici o desenvolupar-ne
durant el curs de l'estudi seran operats d'aquesta.

A l'inici de I'estudi 9 pacients sén pseudofaquics i 17 faquics. Dels 17 pacients
faquics, 13 presenten cataracta d'inici i han precisat cirurgia combinada de VPP +
famoemulsificacié. Els 4 restants desenvolupen cataracta en la fase de seguiment
de l'estudi. D'aquests 4, 3 sén operats de la cataracta. La tnica pacient que
presenta cataracta al final de I'estudi és la pacient 8. Aquesta declina ser operada
de la cataracta perque al ser miop alta (-6,5/-5,5) precisaria també cirurgia de la
cataracta de l'ull contralateral per evitar una anisometropia. En aquest ull no
presenta cataracta i fins que no en desenvolupi una, prefereix evitar cirurgies.
Aquesta pacient és inclosa en els resultats de I'analisi de les agudeses visuals als 6
mesos de seguiment abans de desenvolupar la cataracta.

Tots els pacients porten una lent intraocular monofocal, tal i com esta previst en
I'estudi, a excepci6 de la pacient 4 que no acudeix a les visites dels 6 i 12 mesos
de seguiment, aquesta és operada de la cataracta als 10 mesos de l'inici de 1'estudi
en un altre centre a on li implanten una lent intraocular multifocal. La pacient
torna a les visites dels 18 i 24 mesos de seguiment de 1'estudi motiu pel qual s'ha
pogut incloure en 1' analisi dels resultats.

A continuacio s'exposa una taula amb les dades quirurgiques ( ).
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pactns | statinicial | Procement | Focetiment g gt o
del cristal-li . . . . . cristal-li
inicial addicional
1 C++ V+Fa P
2 P V P
3 C+ V+Fa P
4 CT Vv Fa P
6 P Vv P
7 CT Vv Fa P
8 CT \Y C
9 P Vv P
10 P Vv P
12 C++ V+Fa P
14 C+ V+Fa P
15 C+ V+Fa P
16 C++ V+Fa P
17 P Vv P
18 P \Y P
19 C++ V+Fa P
20 P Vv P
21 P Vv P
22 P Vv P
23 C+ V+Fa TS P
24 C+ V+Fa P
25 C+ V+Fa P
26 C++ V+Fa P
28 C++ V+Fa P
29 C++ V+Fa TS/ T P
30 CT Vv Fa P

Taula 7. Dades quirargiques

(P: pseudofaquic; CT: cristal-li transparent; C: cataracta (Graus de cataracta: +/++/+++); V:
vitrectomia ; Fa: facoemulsificaci6; T: trabeculectomia; TS: triamcinolona subtenoniana)
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8.3.ANALISI DE RESULTATS DELS OBJECTIUS PRINCIPALS

8.3.1.Patro d'extraccio de la MLI

L'estudi divideix els pacients en funci6 de la tecnica quirtrgica que rebran, aixi en
un grup només es pretén extreure la MEM (grup M) i en l'altre la MEM i
sequiencialment la MLI (grup L). Del primer grup tenim 11 pacients i del segon
grup 15.

Abans de parlar dels resultats de l'estat de la MLI després d'extreure la MEM,
definim els diferents patrons d'extraccié6 de la MLI que s'han trobat durant la
cirurgia:

1. Extraccio en bloc: s'extreu la MEM de la zona d'estudi, i amb aquesta hi surt
involuntariament la MLI de forma complerta.

2. Extraccio parcial: s'extreu la MEM de la zona d'estudi, i amb aquesta hi surt
involuntariament la MLI parcialment adherida

3. Extraccio seqiiencial: s'extreu la MEM sense restes de MLI, d'aquesta forma la
MLI queda intacta en la seva posicio original.

En I'estudi realitzat, aquests patrons d'extraccié han estat determinats a partir de
la tinci6 de la MLI amb BBG un cop extreta la MEM. La tnica excepcié sén els
pacients 2 i 3, que van ser els primers pacients operats, en els quals es va
determinar l'estat de la MLI a partir de la percepci6 del cirurgia i de les troballes
anatomopatologiques a les mostres analitzades. Després d'operar aquests dos
pacients es va observar que un cop extreta la MEM, és molt dificil determinar
I'estat de la MLI si no s'utilitza la tinci6 amb BBG, i per aixo es va introduir
aquesta tinci6 a l'estudi.

El patré d'extracci6 en bloc és el predominant en els pacients de | 'estudi. 17 de 26
pacients (65%) formen part d'aquest grup . A continuacié trobem el patro
d'extraccio parcial en 8 de 26 pacients (31%) i finalment el d'extracci6 seqiiencial
en 1 de 26 (4%). (fig 2.)

Si ho subdividim en funcié dels grups quirdrgics definits previament, s'observa
que en el grup M el patré d' extraccid en bloc és en 8 de 11 pacients i el parcial en
3 de 11. En el grup L s'observa el patré d' extraccié en bloc en 9 de 15 pacients, el
d' extraccié parcial en 5 de 15 i el d' extracci6 seqiiencial en 1 de 15.

D'aquesta manera ens adonem que malgrat voler extreure només la MEM en el
grup M en tots els casos surt la MLI de forma total o parcialment adherida.
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Fig. 2. Pacient 17.

A: Retinografia que mostra la MEM. B: tinci6 intraoperatoria amb BBG on s'aprecia ' extraccié
parcial de la MLI. C: tinci6 intraoperatoria amb BBG on s'aprecia com s'amplia I'extraccié de la
MLI en la zona superior completant els 6x6 mm centrals.
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En la taula 8 es pot veure el patr6 d'extraccié de la MLI en tots els pacient de
I'estudi i el percentatge restant d'aquesta en els pacients que presenten una

extraccio parcial.

Pacient Grup d'efc::;(c)cié R?Stes d.e ML.I,
de la MLI (% i localitzacid)
1 L B 0
2 M B 0
3 M B 0
4 L B 0
6 M B 0
7 L P 20% zona central
8 L B 0
9 Il B 0
10 M P 25% zona inferior
12 M B 0
14 M B 0
15 L S 100%
16 L P 20% zona inferior
17 L P 40% zona superior
18 L p 25% zona superior
nasal
19 L B 0
20 L B 0
21 L B 0
22 L B 0
23 L B 0
24 M P 10% zona superior
2t L p 30% zona superior
temporal
26 M B 0
28 M B 0
29 M P 5% zona temporal
30 M B 0

Taula 8. Patro d'extracci6 de la MLI
(B: extracci6 en bloc; P: extraccid parcial; S: extraccié seqiiencial)
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Al final de la cirurgia els Unics pacients que presenten restes de la MLI sén 3
pacients del grup M (pacient 10, 24 i 29) . A la resta de pacients del grup M la MLI
surt en bloc i en els pacients del grup L no es deixa MLI com esta previst en el
protocol de 1'estudi.

8.3.2.Anatomia patologica

Les mostres quirurgiques processades permeten visualitzar i diferenciar les
diferents membranes retinianes analitzades, és a dir I'epiretiniana i la limitant. La
primera presenta les fibres de col-lagen d'una forma laxa i poc organitzada, amb
cel-lules disperses entre les fibres. La segona presenta el col-lagen d'una forma
homogeénia i ben organitzada, sense cél-lules, similar a I'aspecte d' una membrana
basal.

Obtenim 32 mostres quirurgiques que segons les tincions intraoperatories es
classifiquen de la segiient manera:

-Pacients del grup M: 11 mostres que contenen la MEM més la MLI .

-Pacients del grup L: 14 mostres que contenen la MEM més la MLI , 1 mostra que
conté la MEM i 6 que contenen la MLI.

Totes les mostres quirurgiques s6n processades correctament. Un cop sén
analitzades anatomopatologicament amb microscopia oOptica existeix una
concordanca amb els teixits retinians pressuposats segons les tincions
intraoperatories en un 84,37 % dels casos. Les mostres quirdrgiques que no
presenten aquesta concordanga son les mostres quirurgiques dels pacients 10,
12, 16, 18 i 24. Per les tincions intraoperatories realitzades, les cinc mostres
discordants haurien de contenir la MEM més la MLI. Un cop analitzades
anatomopatologicament les mostres dels pacients 10, 12, 16 i 18 només
presenten la MLI ila del pacient 24 només presenta la MEM.

En les 31 mostres a on les tincions intraoperatories amb BBG ens indiquen que hi
ha la MLI es confirma anatomopatoldogicament en 30. Per tant, considerant
I'anatomia patologica el "gold standard” per diagnosticar la preséncia de MLI,
només hi ha un fals positiu en les mostres classificades com a MLI per tinci6 amb
BBG. El valor predictiu positiu de la tinci6 amb BBG de la MLI que ens indica la
probabilitat que la MLI estigui present en la mostra si la tincié intraoperatoria
amb BBG aixi ho indica és és del 96,7%

En el cas de la MEM, de les 26 mostres que intraoperatoriament presenten MEM
amb o sense MLI es detecta la MEM en 22 d'elles al fer 1'analisi anatomopatologic.

Ala s'exposen les dades de tots els pacients individualment. El grup al que
pertayen, el nombre de mostres que presenta cada pacient i la concordanca
obtinguda entre els teixits pressuposats segons les tincions intraoperatories i
'analisi anatomopatologic de les mostres. Es marquen amb vermell les mostres
discordants mencionades anteriorment.
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Pacient = Grup AL Mostres Qx Mostres AP
de mostres

1 L 1 MEM+MLI MEM+MLI

2 M 1 MEM+MLI MEM+MLI

3 M 1 MEM+MLI MEM+MLI

4 L 1 MEM+MLI MEM+MLI

6 M 1 MEM+MLI MEM+MLI

7 L 2 MEM+MLI/MLI MEM+MLI/MLI
8 L 1 MEM+MLI MEM+MLI

9 L 1 MEM+MLI MEM+MLI
10 M 1 MEM+MLI MLI

12 M 1 MEM+MLI MLI

14 M 1 MEM+MLI MEM+MLI
15 L 2 MEM /MLI MEM/MLI
16 L 1 MEM+MLI/MLI MLI/MLI
17 L 2 MEM+MLI/MLI MEM+MLI/MLI
18 L 2 MEM+MLI/MLI MLI/MLI

19 L 1 MEM+MLI MEM+MLI
20 L 1 MEM+MLI MEM+MLI
21 L 1 MEM+MLI MEM+MLI
22 L 1 MEM+MLI MEM+MLI
23 L 1 MEM+MLI MEM+MLI
24 M 1 MEM+MLI MEM
25 L 2 MEM+MLI/MLI MEM+MLI/MLI
26 M 1 MEM+MLI MEM+MLI
28 M 1 MEM+MLI MEM+MLI
29 M 1 MEM+MLI MEM+MLI
30 M 1 MEM+MLI MEM+MLI

Taula 9. Concordanca entre els teixits pressuposats segons les tincions
intraoperatories i I'anatomia patologica de les mostres

(Mostres Qx: Mostra quirdrgica : Fa referéncia a les membranes que contenen les mostres
quirurgiques, les quals han estat determinades a partir de les tincions intraoperatories; Mostres
AP: Mostra d'anatomia patologica: Fa referencia a les membranes que contenen les mostres
quirdrgiques analitzades amb el microscopi optic)
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A continuacié s'exposen les imatges de les mostres de tots els pacients
analitzades amb el microscopi optic.

Fig.3. Pacient 1. HE. MEM+MLI
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Fig. 4. Pacient 2. A. HE. MEM+MLI. B. PAS. MEM+MLI
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Fig. 5. Pacient 3. HE. MEM+MLI

Fig. 6. Pacient 4. HE. MEM+MLI
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Fig. 7. Pacient 6. HE. MEM+MLI
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Fig. 8. Pacient 7. HE. A. MEM+ MLIL B. MLI

56



Resultats

Fig. 9. Pacient 8. HE. MEM+MLI

Fig.10. Pacient 9. HE. MEM+MLI
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Fig.11. Pacient 10. HE. MLI. En aquesta mostra s'esperava veure MEM+MLI.

Fig. 12. Pacient 12. HE. MLI. En aquesta mostra s'esperava veure MEM+MLI.
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Fig. 13. Pacient 14. HE. MEM+ MLI
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Fig. 14. Pacient 15. HE. A. MEM. B. MLI
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Fig. 15. Pacient 16. HE. A. MLI. En aquesta mostra s'esperava veure MEM+MLI. B. MLI
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Fig. 16. Pacient17. HE. A. MEM+ MLI. B. MLI
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Fig. 17. Pacient 18. HE. A.MLI. En aquesta mostra s'esperava veure MEM+MLI B. MLI
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Fig. 18. Pacient 19. HE. MEM+ MLL

Fig. 19. Pacient 20. HE. MEM+MLI.
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Fig. 20. Pacient 21. HE. MEM+MLI.

Fig. 21. Pacient 22, HE. MEM+MLI.
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Fig. 22. Pacient 23. HE. MEM+MLI.

Fig. 23. Pacient 24. HE. MEM. En aquesta mostra s'esperava veure MEM+MLI.

66



Resultats

B. MLI
67

Fig. 24. Pacient 25. HE. A. MEM+MLIL
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Fig. 25. Pacient 26. HE. MEM+MLI.

Fig. 26. Pacient 28. HE. MEM+MLI.
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Fig.27. Pacient 29. HE. MEM+MLI.

Fig. 28. Pacient 30. HE. MEM+MLI.
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8.4.ANALISI DE RESULTATS DELS OBJECTIUS
SECUNDARIS

8.4.1.Agudesa visual

En el nostre estudi I'agudesa visual mitja en nombre de lletres a 'ETDRS és de
69,69 (+/- 6,74) a l'inici de l'estudi i de 79,15 (+/- 6,57) al final del seguiment.
Aquest guany és estadisticament significatiu (t-Student ; p<0,001). En escala
decimal representa passar d'una agudesa visual mitja de 0,49 a 0,76.

L'agudesa visual als 12 mesos és lleugerament superior a la dels 6 mesos en els 21
pacients que presenten dades complertes en aquests periodes de temps. 78
lletres en ' ETDRS (+/-6,3) respecte 76,57 (+/-6,6). (t-Student; p<0,097)

A la taula 10 s'adjunten les agudeses visuals dels 26 pacients de I'estudi en les
visites que van participar.
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Pacient | AVinicial AV 6 A ks AT o
mesos mesos mesos mesos
1 78 87 85
2 74 75 72 73 76
3 64 81 77 76 75
4 74 75 78
6 62 78 80 81 83
7 72 69 69 72 72
8 71 93 73 71
9 74 79 80 78
10 73 81 79 82
12 76 75 77
14 80 82 83 76
15 77 84 85 90
16 78 76
17 67 80 83 83
18 72 67 67
19 68 82 83
20 71 60 68
21 69 75 78
22 57 72 73
23 76 84 89
24 63 69 80
25 62 79 79
26 58 72 68
28 57 82
29 72 77 83
30 67 84

Taula 10. Agudesa visual (AV: agudesa visual en nimero de lletres en test ETDRS)

8.4.2.Gruix foveal central mesurat en la tomografia de

coherencia optica(OCT)

En el nostre estudi la mitja del gruix foveal central experimenta una reduccié
estadisticament significativa, passant d'un gruix mig inicial de 471,08 micres (+/-
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67,29) a un gruix mig al final del seguiment de 376,23 micres (+/- 36,22). (t-
Student; p<0,01)

Observem un gruix foveal mig de 385,36 micres als 6 mesos respecte les 375,18
micres als 12 mesos en els 22 pacients que presenten dades complertes en
aquests periodes de temps (t-Student; p<0,022). Aquesta reducci6 no és
estadisticament significativa.

Ala taula 11 s'especifiquen els gruixos foveals centrals en la OCT dels 26 pacients
en cada una de les visites de seguiment que van realitzar al llarg de I'estudi.
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Gruix Gruix Gruix Gruix Gruix
foveal foveal foveal foveal
Pacient Cf::f::l central central central central
OCT Inicial OCT 6 OCT 12 OCT 18 OCT 24
Mesos Mesos Mesos Mesos
1 412 402 389
2 359 318 313 329 333
3 480 383 367 349 351
4 588 414 407
6 406 393 359 393 352
7 465 469 450 421 413
8 508 364 351 338
9 498 362 345 328
10 407 369 357 358
12 429 436 413
14 384 330 335 335
15 358 373 367 362
16 395 387
17 494 388 386 381
18 385 342 333
19 496 430 412
20 540 484 472
21 584 392 399
22 510 354 374
23 490 369 386
24 526 407 405
25 480 341 328
26 473 435 378
28 549 399
29 472 315 335
30 560 414

Taula 11. Gruix foveal central en I' OCT. (Gruix foveal en micres)
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8.4.3.Correlacio entre l'agudesa visual i el gruix foveal central en
I'OCT postoperatoris

Es troba una correlaci6 molt debil, practicament nula, entre el gruix foveal
postoperatori i l'agudesa visual postoperatoria. (fig. 29) . L'index de correlacio6 de
Pearson és de -0,133.

500,001
o
450,001
Q Q ')
o
400,00} o
) ? ©
o
o
o o
350,00 o o
o 2] o
o0
300,001
[ [ [ [ [ [
65,00 70,00 75,00 80,00 85,00 90,00

Fig. 29. (Y: gruix foveal postoperatori en micres; X: Agudesa visual postoperatoria en n® de
lletres en el test ETDRS)
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8.5.ALTRES ANALISI

8.5.1.Correlacio entre I' agudesa visual i I'estat de la linia dels
el-lipsoides dels fotoreceptors en I'OCT

Dels 26 pacients de l'estudi, 3 pacients presentaven discontinuitat en la linia del
el-lipsoides abans de la cirurgia. En tots 3 es normalitza. Al final del seguiment de
I'estudi només 1 dels 26 pacients presenta alteracié en aquesta linia i es tracta de
la pacient 3 que és la Unica pacient que presenta recurrenca de la MEM. (

)

A partir de I'analisi de la varianca o test d'’ANOVA s'observa que l'estat de la linia
dels el-lipsoides preoperatoria no s'associa amb l'agudesa visual preoperatoria ni
amb l'agudesa visual postoperatoria. De la mateixa manera |'estat de la linia dels
el-lipsoides postoperatoria tampoc s'associa amb 1'agudesa visual postoperatoria.
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Taula 12. Estat de la linia dels el-lipsoides.

(I: Intacta; A: Alterada)

També prenteniem analitzar l'estat de la linia d'interdigitacié en I' OCT , pero
aquesta no es pot valorar en 9 pacients en el preoperatori, ni en 8 pacients en el
postoperatori (taula 13). Per aquest motiu i altres que es detallen en l'apartat de
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la linia dels el-lipsoides a la discussié no podem considerar la linia d'interdigitacio
per valorar els resultats funcionals en el nostre estudi.

Estat inicial Estat final de

Pacient de la linia d' ' la linia d'
interdigitaci() interdigitaci()

1 | |

2 NV NV

3 NV NV

4 A I

6 A I

7 A A

8 NV |

9 NV NV

10 A I

12 A A

14 A I

15 | NV

16 A NV

17 A I

18 I I

19 NV NV

20 I A

21 I I

22 A I

23 NV I

24 I I

25 I I

26 NV NV

28 NV A

29 NV NV

30 I I

Taula 13. Estat de la linia d'interdigitacio.

(I: intacta ; A: alterada; NV: no valorable)
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8.5.2.Correlacio entre I'agudesa visual postoperatoria i la durada
de simptomes préviament a la cirurgia

Els pacients presenten simptomes de pérdua visual i/o distorsié durant una mitja
de 14,81 mesos (2-36) previament a la cirurgia. A la taula 14 es mostra la durada
dels simptomes previament a la cirurgia en cada pacient.

No es troba una correlacié entre la durada de simptomes i 1'agudesa visual final.
(Index correlaci6 de Pearson: - 0,05) (fig.30) .

Cal recalcar que molts pacients recorden de forma poc precisa quan van iniciar la
seva simptomatologia.
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Pacient S?;l;& SI::S
1 15,5
2 24
3 6
4 12
6 2
7 24
8 6
9 4
10 13
12
14
15 34
16 36
17 24
18 24
19 8
20 24
21 24
22 7
23 6
24 12
25 12
26 14
28 12
29 24
30 4

Taula 14. Durada de simptomes previament a la cirurgia
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Fig . 30. (Y: agudesa visual postoperatoria en n? de lletres en el test ETDRS; X: durada de
simptomes previament a la cirurgia en mesos ;)

8.5.3.Recurrenca de MEM

Només es detecta una sola recurrenca en tot I'estudi. Es déna en la pacient 3 als 6
mesos de seguiment . Es tracta d'una lleu recurrenca amb minima contraccio
retiniana, localitzada a la zona temporal a més de 1000 micres del centre foveal
(fig.31). La pacient experimenta una reduccio en l'agudesa visual de 6 lletres en I'
ETDRS pero no percep increment en la seva metamorfopsia. En I' OCT macular no
es detecta increment en el gruix foveal central. Se li proposa extraccié quirirgica
de la MEM o observacié de la seva evolucié durant 6 mesos. La pacient opta per
aquesta segona opcio.
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et
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Fig. 31. Imatges de la pacient 3 que presenta una recurren¢a. A i B: retinografia i OCT

prequirargics. C i D: Retinografia i OCT postquirurgics als 3 mesos. E i F: Retinografia i OCT
postquirtrgics als 6 mesos on s'aprecia recurrenca de la MEM.
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8.5.4.Efectes adversos

- Intraoperatoris:

Durant la cirurgia el pacient 22 presenta estrips retinians intraoperatoris a les 11,
11 7 hores que precisen endofotocoagulacio i intercanvi amb gas hexafluorur de
sofre (SF 6) al 20%.

- Seguiment:

Al llarg del seguiment ens trobem dos pacients, el pacient 23 i 29, amb EMQ
clinicament significatiu que requereixen tractament amb injecci6 de
triamcinolona subtenoniana (TS) .

El pacient 23 desenvolupa EMQ al mes de la cirurgia amb perdua visual de tres
linies de lletres en el test ETDRS i quists intraretinians de nova aparicié en la zona
foveal a I'OCT macular, pel que s'injecta TS. Posteriorment presenta una
hipertensi6 ocular (HTO) de 30 mmHg als 6 mesos d'aquesta injecci6 que es
controla amb tractament hipotensor amb 1 gota de coliri de latanoprost 0,005 %
cada 24h . Als 12 mesos la PIO esta controlada i és de 15 mmHg.

El pacient 29 presenta un EMQ al mes de la cirurgia amb pérdua visual de més de
2 linies de lletres en el test ETDRS i quists intraretinians de nova aparicié en la
zona foveal a I' OCT macular, pel que també precisa de tractament amb TS.
Manifesta un increment de la PIO als 2 mesos de la injeccio, i posteriorment, una
descompensacié del seu glaucoma amb increment de l'escotoma arciforme
superior en el camp visual. No es pot controlar la PIO dins limits segurs amb el
maxim tractament topic , doncs malgrat aplicar 1 gota de coliri de latanoprost
0,005% cada 24 h, 1 gota de coliri de brinzolamida 1% cada 12 h, 1 gota de
brimonidina 0,2% + timolol 0,5% cada 12h i 1 comprimit de 250 mg
d'acetazolamida cada 6h la PIO és de 37 mmHg. Per aquest motiu es decideix
realitzar una trabeculectomia als 7 mesos de la cirurgia de la MEM. Aquest tltim
pacient presenta al final del seguiment un camp visual amb afectacié del quadrant
nasal superior en els 10 graus centrals, malgrat tot I' agudesa visual final és millor
que la inicial abans d'operar la MEM.

En ambdos casos es resol I'EMQ al mes del tractament.

El pacient 26 manifesta un EMQ clinicament no significatiu als 6 mesos de
seguiment. Malgrat aixo l'agudesa visual millora. Es decideix tractar amb 1 gota
de coliri de nevafenac cada 12h, i als 12 mesos de seguiment l'edema macular
quistic es resol.
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El pacient 7 presenta una neuropatia optica isquemica anterior (NOIA) no
arteritica entre els 4 i 6 mesos. En aquest pacient 1'agudesa visual final és la
mateixa que la inicial, de 72 lletres, pero presenta una atenuacié difusa important
del camp visual amb lleu preservacié del quadrant temporal superior en els 10

graus centrals.

Efecte secundari

Nombre de pacients

Percentatge (%)

l':lstrlps retlmar.ls 1/26 3,8
intraoperatoris
EMQ (_:lmllcamfant no 1/26 3,8
significatiu
EMQ cll'nlcar.nent 2/26 7,6
significatiu
NOIA 1/26 3,8

Taula 15. Efectes adversos
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Discussio

La motivaci6 per iniciar aquest treball rau en la manca d'estudis definitius sobre
el paper de la MLI en la cirurgia de la MEM. A dia d'avui no queda clar si extreure
la MLI durant la cirurgia de la MEM pot ocasionar algun dany funcional sobre la
retina o si pot reduir el nombre de recurrences de la MEM. Alguns estudis no
troben diferéncies en les recurrences al extreure la MLI (14) mentre d'altres si
(12).

Per aix9, al plantejar aquest estudi, es volia obtenir dos grups de pacients. En un
es pretenia extreure la MEM aillada i en I' altre la MEM més la MLI. D'aquesta
manera es podrien establir comparacions entre els dos grups. Durant el curs de
|'estudi s'ha observat que la MLI s'extreu de forma involutaria al extreure la MEM
molt freqiientment. Aix0 s'observa en un 96% del casos (25 pacients de 26) quan
ho analitzem amb les tincions intraoperatories amb BBG i en un 92 % dels casos
(24 pacients de 26) quan ho analitzem amb les mostres anatomopatologiques.
Per tant, no s'ha pogut obtenir un grup de pacients amb la MLI intacta per poder
comparar. Aquestes troballes quirdrgiques inesperades en l'estudi s6n molt
interessants, doncs alerten que al plantejar un estudi on s'extreu la MEM, en un
percentatge molt alt de casos s'extreu la MLI de forma involuntaria. En els estudis
de Carpenter et al (7) i Gandorfer et al (34) també s'extreu la MLI durant la
cirurgia de la MEM de forma complerta o parcial en un 75,5 % dels casos i un 77%
dels casos respectivament.

Al analitzar amb detall els estudis publicats que pretenen comparar la cirurgia de
la MEM extraient o no la MLI, hem observat que al extreure la MEM no
contemplen 1'extracci6 involuntaria de la MLI en el grup de pacients que es pretén
extreure només la MEM. (12)(14)(15)(50). Aixi doncs, no fan tincions per
comprobar l'estat de la MLI un cop extreta la MEM, ni s'analitzen les mostres
anatomopatologicament.

Si es vol realitzar un estudi comparatiu per valorar el paper de la MLI en la
cirurgia de la MEM, cal ser rigurosos i realitzar tincions intraoperatories per
determinar si la MLI esta intacta o no, i analitzar posteriorment les mostres
quirdrgiques anatomopatologicament per confirmar les percepcions obtingudes
intraoperatoriament amb les tincions. Varis estudis de la literatura mostren l'alta
freqiiencia en que s'extreu la MLI de forma involuntaria al extreure la MEM
(7)(34), tal i com s'evidencia també en aquest estudi, i també mostren la dificultat
en valorar I'estat de la MLI si no s'utilitza tinci6 intraoperatoria amb BBG. (7)

En el present estudi, de les 31 mostres a on les tincions intraoperatories amb BBG
ens indiquen que hi ha la MLI, es confirma anatomopatologicament en 30 . Per
aixo considerem que la tinci6 amb BBG és una molt bona tincié per avaluar l'estat
de la MLI . Pensem que és imprescindible per realitzar estudis rigurosos sobre la
MLI. Com hem vist a I'analisi dels resultats, el valor predictiu positiu de la tincié
amb BBG per determinar I'estat de la MLI és del 96,7 %. Es un valor suficientment
alt, per poder analitzar I'estat de la MLI amb seguretat, malgrat no disposar de la
possibilitat de fer un analisi anatomopatologic de les mostres.

La concordanga entre el teixit pressuposat amb les tincions intraoperatories i
I'anatomia patologica en el cas de la MEM, és lleument inferior que en el de la MLI.
De les 26 mostres que intraoperatoriament s'espera la presencia de MEM, es
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detecta en 22 al fer I'analisi anatomopatologic. Aix0 probablement és degut a la
major friabilitat i fragmentaci6 de la MEM que pot ocasionar que en algunes
mostres anatomopatologiques no sigui possible processar-la i detectar-la
correctament. També cal tenir present que la MLI és continua i uniforme, mentre
la MEM pot presentar certes discontinuitats i irregularitats que poden dificultar
també el seu processament.

A l'agrupar totes les mostres de l'estudi, que en sé6n 32, s'observa una
concordanga entre el teixit pressuposat a partir de les tincions intraoperatories i
I'anatomia patologica del 84,37 %. Idealment aquesta hauria de ser del 100% per
poder realitzar estudis que avaluin el paper de la MLI amb el maxim rigor. Per
poder aconseguir aixd caldria realitzar les tincions de la forma més acurada
possible i millorar el processament anatomopatologic de les mostres.

9.1.AGUDESA VISUAL

La cirurgia de la MEM representa una millora en I'agudesa visual dels pacients. En
la taula 16 es mostren estudis on es manifesta aquest guany en agudesa visual en
tots ells. En tots es tracta de MEM idiopatiques a excepcid de I'estudi de Wong et
al on 32 casos s6n MEM secundaries(6). S'han analitzat aquests estudis perque
son les publicacions que presenten un major nombre de pacients. Al final de la
taula 16 s'ha afegit la serie de pacients d'aquest estudi que, malgrat constar de
pocs pacients, presenta uns resultats d'agudesa visual superiors als dels altres
estudis.
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Autor Any d?:;)tllllili n (::;:) (cﬁ‘éi'i';ﬁn (chﬂﬁiﬁ) p (mﬁfos)
Wonﬁ(é) 2005 Pr 125 69,8 0,16 0,39 se 10
Carpentier(7) 2013 Pr 98 se 0,17 0,49 0, g) 0< 01 6
Kadonosono(8) | 2006 Pr 67 se 0,24 0,48 se 9
Hillenkamp(9) 2006 Pr 60 69,7 0,36 0,59 P<0,01 4
Min Hee Suh(10) | 2009 Pr 101 63 0,28 0,66 se 3
Dawson(11) 2014 Tr 237 68,8 0,16 0,5 P<0,005 6
Sandali(12) 2013 Re 440 68,6 0,3 0,46 P<0,001 42

Vila 2015 Pr 26 70,65 0,49 0,76 P<0,001 15,35

Taula 16 Estudis que mostren l'increment en agudesa visual en pacients
operats de MEM.

(n: nombre de pacients; AV pre: agudesa visual preoperatoria; AV post: agudesa visual
postoperatoria; p: significaci6 estadistica; Sg: Seguiment; Pr: prospectiu; Tr: transversal; Re:
retrospectiu se: sense especificar; )

9.2.FACTORS PRONOSTICS

9.2.1.Agudesa visual preoperatoria

El grup de Wong et al en un estudi de 125 casos (6) i el grup de Dawson et al en
un altre de 237 casos (11), troben que I' agudesa visual postoperatoria és millor
en els pacients que parteixen d'una millor agudesa visual preoperatoria.

Els coeficients de correlaci6 entre l'agudesa visual preoperatoria i Ia
postoperatoria en els estudis de Wong i Dawson sén R=0,71 ( p<0,05, 95% CI
0,62-0,79) i R=0,44 (p<0,0001) respectivament.

Malgrat aix0, en ambdos estudis, els pacients que parteixen d'una millor agudesa
visual preoperatoria sén els que experimenten un menor increment en I' agudesa
visual final. D'aquesta forma en el grup de Wong observen que pacients amb
agudesa visual < 0,1 en escala decimal guanyen 4,1 linies de lletres en I'ETDRS de
mitja mentre que pacients amb visions 20,33 guanyen 2,2 linies de mitja. Dawson
et al mostren que la proporci6 de pacients que experimenten un guany en
agudesa visual en logMar major de 0,3, és inferior de forma significativa en
pacients amb visions de logMAR <0,5 (0,32 en escala decimal) respecte els
pacients dels altres grups amb visions inferiors. (p<0,001). Els resultats de
'estudi de Dawson et al es resumeixen a la taula 17.
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Rangs d'AV AV logMAR AV logMAR Pacients amb
LogMAR n preoperatoria | postoperatoria increment de AV
preoperatoria mitja mitja logMAR > 0,3 (%)
AV 0,5 111 0'43 ig'fo' 0,18 (0,14-03) | 15de 111 (13,5%)*
AV 0,6-0,9 90 0,6 (0,60-0,78) | 0,48 (0,18-0,60) 43 de 90 (47,8%)
AV 21 36 1(1-1,85) 0,69 (0,30-1) 23 de 36 (63, 8%)

Taula 17. Importancia de I'agudesa visual preoperatoria en els resultats
d'agudesa visual final en pacients operats de la MEM.

(AV: agudesa visual ; * Analisi Chi-Quadrat, P<0,001; )

En els dos estudis es tracta de MEM idiopatiques a excepcié de 32 casos en el grup
de Wong que sén MEM secundaries.

Es pot concloure que l'agudesa visual preoperatoria és un factor pronostic dels
resultats d'agudesa visual en pacients operats de MEM idiopatica.

9.2.2.Linia dels el-lipsoides en 1'0OCT

En els estudis d'Inoue et al (46) i Cobos et al (47), els pacients que presenten una
alteraci6 preoperatoria de la linia dels el-lipsoides mostren un increment
significativament menor en 1'agudesa visual postoperatoria (p<0,01 en els dos
estudis). En la taula 18 es resumeixen els dos estudis .
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Grups
segons N
) Diferéncies .
Tipus de s estat entre Segui-
Autor Any n preopera- | . ment
MEM 0 . increment
d' OCT tori de la , (mesos)
g d' AV
linia dels
el-lipsoides
intacta: 34
Inoue(46) 2010 45 | idiopatica | SD-Cirrus alterada: p<0,001 12
11
intacta: 29
Cobos(47) | 2013 51 | idiopatica | SD topcon alterada: p<0,001 6
22

Taula 18 (AV: agudesa visual)

En l'estudi de Suh et al (10), pacients que presenten una alteracié postoperatoria
de la linia dels el-lipsoides mostren una agudesa visual final mitja i un increment
en agudesa visual significativament menors. (p<0,01). En la taula 19 es resumeix
aquest estudi.

Diferéncies .

. . Grups segons estat Segui-

Autor Any n Tipus Tipus postoperatori de la entre ment

de MEM d' OCT q s increment
lina elipsoidal . (mesos)
d' AV
intacta: 64
Suh (10) | 2009 §| 101 | Idiopatica | Stratus | alterada: 37 p<0,001 3

Taula 19 (AV: agudesa visual)

La dificultat per interpretar els resultats d'aquests estudis és que en els tres
s'utilitzen formes diferents d'avaluar la linia dels el-lipsoides. Inoue et al utilitzen
5 lines escanejades en un cub de 6 x 6 mm de l'area macular ("five line raster
scan"), Cobos et al no especifiquen com l'analitzen i Suh et al utilitzen les 500
micres centrals. En aquest ultim estudi utilitzen I'OCT Stratus que té molt baixa
resolucio i pensem que no és valid a dia d'avui per valorar la linia dels el-lipsoides.
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En estudis successius caldria unificar criteris per avaluar l'estat de la linia dels
el-lipsoides i fer-ho de forma més exhaustiva al centre foveal que és on més pot
comprometre la visié. En els estudis anteriors no s'especifica si el centre foveal
esta afectat o no.

Itoh et al (48) en un estudi retrospectiu de 45 pacients troben una correlacid
entre l'extensio del defecte en la linia que representa els extrems dels segments
externs dels cons ("COST line: Cone outer segment tips line") en 1'OCT
preoperatoria i ' agudesa visual postoperatoria als 12 mesos . (r=0,61, p<0,01).
Aquesta és la linia que nosaltres definim al present estudi com a linia
d'interdigitaci6. Pensem que és una linia molt dificil d'analitzar en 1'0CT. Es
visualitza de forma molt tenue i desapareix en algunes zones, i no queda clar si és
per perdua de continuitat o per insuficient resolucié de 1' OCT. Es tracta d' una
linia molt unida a l'epitel-li pigmentari i a vegades es veuen com a una sola linia.
Les situacions que provoquen disminucié de la hiperreflectivitat de les
estructures externes de la retina com una MEM densa, engruiximent retinia,
distorsié retiniana important o quists intraretinians dificulten la seva
visualitzacié. En el nostre estudi en un 32,7% dels casos no es pot precisar el seu
estat per falta de resoluci6. En contraposicié la linia dels el-lipsoides és molt més
marcada i es pot avaluar en tots els casos.

En aquest estudi d' Itoh et al, utilitzen 1'aparell "Zeiss Cirrus HD-OCT 4000" i fan
un cub macular de 5 linies, pero no especifiquen de quina resolucié, és a dir, de
quants escaners per linia. En alguns casos utilitzen el "5-line raster scan mode" i
en d' altres el "high definition 5-line raster scan mode" . Es tracta d'una resolucié
similar a la utilitzada en I'estudi que hem presentat nosaltres a on considerem
que l'avaluacié de la linia d'interdigitacié és poc fiable i molt subjectiva. Per
aquest motiu i per la naturalesa retrospectiva de I'estudi creiem que els resultats
son poc concluents. Els mateixos autors reconeixen a la discussié que caldria
realitzar OCT amb resolucions superiors.

Finalment, Gomes et al (49) detecten que 1'agudesa visual en pacients amb signes
de cronicitat, com la preseéncia de material groc subfoveal, també millora després
de la cirurgia. Malgrat aixo, no arriben als nivells d'agudesa visual dels pacients
sense aquestes lesions. Analitzen 9 pacients i la mitja d'evoluci6 dels simptomes
en aquests pacients és de 53 mesos.

Es pot concloure que l'alteracié de la linia dels el:lipsoides en la zona foveal i la
presencia de signes de cronicitat, com el material groc subfoveal visible en la
funduscopia i en I'0OCT, sén probablement signes de pitjor pronostic visual en la
cirurgia de MEM. Caldria estudis amb major mostra de pacients i millor definici6
de com s'analitza la linia dels el-lipsoides per corroborar-ho.
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9.3.RECURRENCA DE LA MEM

9.3.1.Recurrenca global de la MEM

Sandali et al (12) analitzen la recurrenca de la MEM en 440 pacients operats
d'aquesta membrana en un estudi retrospectiu. El diagnostic de recurrenca el
realitzen a partir de la fundoscopia i de I'OCT. El seguiment mig dels pacients és
de 42 mesos. Descriuen una recurrenca global de MEM del 5%. Si desglossem
aquest 5%, en el cas de les MEM idiopatiques és d'un 4,8% i en el de les secundaries
d'un 6,1%.

En la mateixa linia, Margherio et al (13) descriuen una recurrenca global de MEM
en 328 pacients del 7,3% en un estudi prospectiu. En el cas de les MEM
idiopatiques és d'un 6% i en el de les secundaries d'un 9%. El diagnostic de
recurrenca el realitzen a partir de la funduscopia i el seguiment mig dels pacients
és de 41 mesos.

Basant-nos en aquests dos estudis considerem que la recurrenca de la MEM
idiopatica esta entre el 4,8 i 6% i que la recurrenca de MEM secundaria és una
mica superior estant entre el 6,1 i 9%.

En el nostre estudi la recurrenca de MEM idiopatica és del 3,8%, lleument inferior
a la dels estudis anteriors esmentats.

9.3.2.Recurrenca de la MEM si s'extreu la MLI o no

Jee Wong Lee et al (14) en un estudi retrospectiu amb 40 pacients operats de
MEM idiopatica no detecten cap recurrenca, ni en el grup que extreuen la MEM ni
en el grup que extreuen la MEM i la MLI. El diagnostic de recurrenca el realitzen
amb la funduscopia i I'OCT, i l'extracci6 del la MLI la fan guiada amb verd
d'indiocianina. El seguiment mig dels pacients és de 18 mesos.

Park et al (15) en un estudi retrospectiu amb 44 pacients descriuen una
recurrenca de MEM superior en pacients operats de MEM idiopatica quan no
s'extreu la MLI. Detecten una recurrenca del 21 % en aquests casos respecte el
0% en pacients que s'extreu la MLI. Els pacients son seguits al llarg de 12 mesos
de mitja. Analitzant aquest ultim estudi detectem moltes carencies en el disseny
que anomanem a continuacio:

- Naturalesa retrospectiva.
- Mostra petita per analitzar recurrences.

- El cirurgia que extreu la MEM i el que extreu la MEM més la MLI no és el mateix.
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- La persistéencia de contracci6 de la MLI en la biomicroscopia la consideren
recurrenca.

- No utilitzen tincions intraquirdrgiques per extreure la MLI.
- No realitzen estudi anatomopatologic de les mostres extretes.
- El seguiment es realitza sense OCT.

Per tots aquests motius, pensem que aquest estudi no pot ser considerat al
valorar les recurrences. El 21 % considerem que és un valor molt elevat. que
Considerar que la persistencia de la contraccié de la MLI és una recurrenca, pot
fer-ne augmentar falsament el nombre. Aquesta contraccié de la MLI podria ser
deguda a un error en la extraccié de la MEM o a una persistencia en la distorsio
dels vasos retinians que s'observa un cop extreta la MEM.

Kwok et al (50) en un estudi retrospectiu amb 42 pacients descriuen una
recurrenca superior en pacients operats de MEM quan no s'extreu la MLI.
Aquesta és del 16,5%, en canvi en pacients que s'extreu la MLI és del 0%. El
seguiment mig dels pacients és de 18 mesos. La majoria de MEM s6n idiopatiques
excepte 7 secundaries. En aquest estudi també s'aprecien forca caréncies en el
disseny que no permeten extreure conclusions :

-Naturalesa retrospectiva.

-Mostra petita per analitzar recurrences.

-No utilitzen I'OCT per valorar recurrences.

-No realitzen estudi anatomopatologic de les mostres extretes.

-No consideren la maculopatia en cel-lofana com a recurren¢a si no hi ha
contraccié de la MLL

-Descriuen dues recurrences en el grup que s'extreu la MLI pero al ser tenues i
localitzar-se al marge d'extraccié de la MLI no les computen com a tals.

-Defineixen la persistencia de contracci6 de la MLI com a recurrencia de MEM
igual que en l'estudi de Park et al.

Sandali et al (12) en un estudi retrospectiu amb 440 pacients descriuen una
recurrenca major en els pacients que no s'extreu la MLI. En aquest estudi un 85 %
de les MEM so6n idiopatiques pero al fer l'analisi barreja idiopatiques i
secundaries. La recurrenga de MEM és d'un 2,6% si s'extreu la MLI i d'un 8,6 % si
no s'extreu (0Odds Ratio: OR = 0,29; P= 0,005). Apart d'aixd, un 54 % de les
recurrences en el grup que no s'extreu la MLI s6n simptomatiques i cal
reintervenir respecte un 0% en el grup que s'extreu la MLI i per tan no cal
reintervenir. (P=0,01). Per aquests motius 'estudi justifica l'extraccié de la MLI
per reduir el nombre de recurrences i evitar-ne les simptomatiques. Una
mancanc¢a important en aquest estudi és que no utilitzen tincié per extreure la
MLI en tots els casos. La unica confirmacié de la seva extraccio és la percepcié del
cirurgia.
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Cal tenir present que en cap d'aquests quatre estudi anteriors no es valora
I'extraccid involuntaria de la MLI en el grup de pacients que es pretén extreure
nomeés la MEM. No es fan tincions per comprovar l'estat de la MLI un cop extreta
la MEM, ni s'analitzen les mostres anatomopatologicament. Per aquest motiu, no
podem saber si el grup on només s'extreu la MEM presenta casos on s'ha extret la
MLI de forma involuntaria.

Concloent, malgrat que aquests estudis fan entreveure que la recurrenca de MEM
és major si no s'extreu la MLI, presenten unes mancances importants en el
disseny de l'estudi que impedeixen determinar amb certesa el paper de la MLI en
les recurrences.

9.4.DIFICULTAT EN DETERMINAR SI S'EXTREU LA MEM
DE FORMA AILLADA

DeMarchis et al (51) en un estudi amb 428 mostres de MEM, MLI i de MEM més
MLI analitzades anatomopatologicament detecten que en un 43,6% dels casos no
hi ha concordanga entre els teixits pressuposats a nivell quirdrgic i els de les
mostres analitzades. En un 81% dels casos en que pensen que només extreuen la
MEM durant la cirurgia, detecten també la MLI al analitzar les mostres. En aquest
estudi hi ha la limitacié que al ser una revisié retrospectiva no aporta informacié
sobre les tincions i l'instrumental utilitzats en les cirurgies.

En l'estudi presentat hi ha una concordanca molt més elevada entre el tipus de
teixit pressuposat intraoperatoriament a partir de tincions i 1'analisi
anatomopatologic. Aquesta és dona en un 84,37 % dels casos. El motiu
probablement és que utilitzem tincions de forma sistematica per la MEM i per la
MLI.

Carpentier et al (7), en un estudi prospectiu amb 98 pacients, detecten que en un
37,8% dels casos, el cirurgia no pot precisar l'estat de la MLI un cop extreta la
MEM, sense utilitzar tincid. Els diferents estats de la MLI un cop extreta la MEM
poden ser intacta, parcialment extreta o completament extreta. En aquest estudi
es detecta una correlacio debil entre la valoracié de I'estat de la MLI sense tincio
amb BBG o amb tincié. El coeficient de correlacié Kappa és de 0,312 . (p<0,006).

Considerant els resultats d'aquests estudis i el nostre pensem que les tincions
intraoperatories son imprescindibles per valorar I'estat de la MLI en la cirurgia de
la MEM.
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9.5.DIFICULTAT EN EXTREURE LA MEM DE FORMA
AILLADA

En l'estudi de Carpenter et al (7) de 98 pacients i en el de Gandorfer et al (34) de
22 pacients, extreuen la MEM deixant intacta la MLI en un 24,5% i en un 23% dels
casos respectivament. Kifiku et al (52) en un estudi amb una mostra de 61
pacients no detecten cap MLI intacta després d'extreure la MEM. En els tres
estudis anteriors es comprova i determina l'estat de la MLI amb la tincié amb BBG
un cop extreta la MEM.

Gibran et al (53) en un estudi amb 17 pacients detecten un major nombre de MLI
intactes després d'extreure la MEM. En aquest cas és del 70%. Aquesta
determinaci6 la fan a partir de les mostres analitzades a anatomia patologica. La
tinci6 de la MEM i la MLI intraoperatoria la realitzen amb BT i sota aire.

En el nostre estudi només en un 4 % dels casos la MLI roman intacta a pesar de
pretendre extreure la MEM i la MLI de forma seqiliencial. Aquest resultat
s'assembla al de Kifiku et al (52) i també s'aproxima als resultats de Carpenter et
al (7) i Gandorfer et al (34). Per aquest motiu considerem molt dificil extreure la
MEM de forma aillada, cosa que dificulta molt realitzar estudis comparatius sobre
el benefici o no d'extreure la MLI. Caldria valorar si hi ha alguna teécnica
quirurgica, 1'ds d'algun instrumental o alguna tincié quirurgica que afavoris
extreure la MEM de forma aillada. En l'estudi de Gibran et al en un 70% dels
casos la MLI esta intacta després d'extreure la MEM. En aquest estudi utilitzen les
pinces d'Eckardt i nosaltres les de Tano i la técnica de tinci6 emprada també és
diferent. La forma de pingar el teixit retinia varia en funcio6 de la pinga utilitzada i
podria ser que amb les pinces d'Eckardt pincessin més superficialment. També
podria ser que la tinci6 amb BT sota aire que utiltzen tenyis millor la MEM
afavorint extreure-la de forma aillada. Probablement la tecnica quirurgica del
cirurgia juga un paper molt destacat a I'hora d'afectar la MLI o no. D'aquesta
manera pingar la retina de forma més superficial o buscar un pla de clivatge més
profund pot afectar la MLI de forma diferent. Finalment també cal considerar
quina lent s'utilitza per extreure la MEM, si la lent de camp ampli o una lent de
Landers, aquesta ultima dona major augment i pot permetre diferenciar millor els
teixits. Gibran et al no especifiquen la lent utilitzada, igual que la majoria
d'estudis. Nosaltres tenim un 96% de casos en que s'extreu la MLI de forma
involuntaria malgrat utilitzar la lent de Landers

9.6.DANY FUNCIONAL EN L'EXTRACCIO DE LA MLI

Koutsandrea et al (54) mostren que en pacients amb MEM, I'extracci6 de la MEM
més la MLI millora la sensibiltat retiniana. En aquest estudi comparen la densitat
retiniana de 20 pacients abans i després d' extreure la MEM més la MLI. La
densitat retiniana és l'amplitud del potencial eléctric mesurat en nanovolts per
unitat d'area retiniana mesurada en graus (nV/graus). Utilitzen
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|'electroretinograma multifocal Veris III. Mostren un increment significtatiu en la
densitat retiniana als 9 graus centrals als 12 mesos de la cirurgia. (p< 0,05). Es
tracta d'un estudi prospectiu i ben planificat, el punt feble recau en que la mostra
de 20 pacients és reduida.

No es troben estudis que comparin els canvis en 1'electroretinograma extraient
només la MEM o extraient la MEM més la MLI i que analitzin si l'extraccio6
addicional de la MLI repercuteix en un menor increment en la sensibilitat
retiniana.

Tadayoni et al (16) comparen la sensibilitat retiniana i el fet d'extreure la MLI o
no en pacients amb forat macular . Es tracta d'un estudi retrospectiu amb 16
pacients en el que detecten una reducci6 significativa en la sensibilitat global de la
macula (p=0,02) i un augment significatiu dels microscotomes paracentrals
absoluts (p=0,02) i relatius (p=0,009) en els pacients operats de forat macular en
els que s'extreu la MLI. Les mesures sén realitzades amb "combined spectral
OCT/SLO (scanning laser ophthalmoscopy) topography and microperimetry
(OPKO/OTI, Miami, Florida, USA) " . En aquest estudi les febleses son varies:

- Mostra petita.
- Naturalesa retrospectiva.

- En els 8 pacients que s'extreu la MLI es fan servir diferents tincions: BBGen 5,
BT en 2 i triamcinolona en 1.

- Descriuen que alguns pacients presenten MEM , pero no especifiquen quins. Pot
ser que predominin al grup de pacients que s'ha extret la MLI, justificant una
pitjor sensibiltat retiniana.

- No mesuren la sensibilitat retiniana abans de la cirurgia. Aquest punt feble és
determinant perque podria ser que el grup al qual s'ha extret la MLI partis d'una
sensibiltat retiniana més baixa.

Per tots aquests motius aquest estudi no permet extreure conclusions.

Lim et al (17) en un estudi prospectiu amb 22 pacients amb MEM idiopatica als
que s'extreu la MEM i la MLI analitzen la sensibilitat retiniana als pacients i la
comparen entre els que presenten més restes retinianes adherides a la MLI (13
pacients) respecte els que tenen menys restes (9 pacients) . Detecten un
increment significatiu en la laténcia de la ona P1 de la fovea en
|'electroretinograma multifocal als pacients que presenten més restes de retina
aherida a la MLI (P=0,047). Aquest estudi també presenta forca febleses. La
mostra és curta i caldria un grup control a on no s'extreu la MLI.

Els estudis de Koutsandrea et al (54) i Moschos et al (55) mostren que l'extraccio6
de la MEM millora la densitat retina. En el primer especifiquen que extreuen la
MEM i la MLI mentre en el segon extreuen la MEM sense valorar |' estat de la MLIL.
Les limitacions dels dos estudis és que les mostres sén baixes, 20 pacients en el
primeri 10 en el segon.
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Per valorar el paper de la MLI i si el fet de no extreure-la donaria millors resultats
funcionals, considerem que no hi ha dades suficients a la bibliografia. Els estudis
de Tadayoni et al (16) i Lim et al (17) presentats i que parlen del paper de la MLI,
tenen moltes mancances i no es poden considerar com a definitius. Per poder
aclarir aquests dubtes caldria un estudi prospectiu amb una mostra amplia, a on
es realitzessin mesures funcionals de la sensibilitat retiniana abans i després de la
cirurgia. Aixi com un grup amb la MLI extreta i un altre grup control amb la MLI
intacta, confirmant I'extracci6 o no d'aquesta amb tincions intraoperatories i amb
I'anatomia patologica de les mostres.

9.7.RESUM DE LA REVISIO

- L'extraccié de la MEM millora 1'agudesa visual dels pacients i probablement
també la densitat retiniana.

- L'dnic factor predictiu clarament establert de I'agudesa visual final en pacients
operats de MEM és |'agudesa visual preoperatoria.

- Existeix una dificultat per extreure la MEM de forma aillada i cal realitzar
tincions intraoperatories de la MLI per determinar si aquesta s'ha extret o no.

- Falta evidéncia per determinar si la no extraccié6 de la MLI milloraria la
sensibilitat retiniana final o si per altra banda augmentaria les recurrencies en
pacients operats de MEM. Per dilucidar-ho caldria disposar d'una mostra molt
amplia degut a que la taxa de recurrencia de MEM és molt baixa i realitzar un
estudi obtenint un grup amb la MLI intacta per poder comparar amb un altre
grup on la MLI s'hagi extret de forma complerta. Per fer aquest estudi anterior
possible caldria millorar la tecnica quirtrgica per extreure la MEM de forma
aillada i arribar a un nivell de concordang¢a proper al 100% entre les mostres
quirurgiques que pressuposem que extraiem i l'anatomia patologica d'aquestes.
Pensem que es podria aconseguir millorant la técnica quirtrgica, les tincions
intraoperatories i el procesament anatomopatologic de les mostres. Els estudis
que hi ha a la bibliografia presenten mancances i no hem trobat cap estudi amb
una mostra suficient que compari pacients als que s'extreu només la MEM i
pacients als que s'extreuen la MEM i la MLI i que quedi confirmat a partir de
tincions intraoperatories i de I'anatomia patologica de les mostres.

Considerem que a la practica clinica s'hauria d'optar per extreure la MEM sense
pretendre extreure també la MLI. En molts casos surten conjuntament i no es
pot evitar pero en els casos que surt Unicament la MEM no caldria insistir en
extreure la MLL
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Conclusions

Existeix una dificultat técnica per extreure la MEM de forma aillada a pesar
de tenir la pretensio de fer-ho.

Es necessita de tincions intraoperatories per valorar I' estat de la MLI.

Observem un alt grau de concordanga entre el teixit pressuposat a partir
de les tincions intraoperatories i I' anatomia patoldgica de les mostres.
Aquest és major en la MLI que en la MEM.

L'agudesa visual dels pacients operats de la MEM experimenta una millora
clinica i estadisticament significativa.

El gruix macular foveal disminueix de forma estadisticament significativa
després de la cirurgia.

No hem observat una correlacié entre 1' agudesa visual i el gruix foveal
postoperatoris.

No s'ha observat una correlacié entre I' agudesa visual postoperatoria i la
durada dels simptomes previs a la cirurgia.
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