
Bevacizumab en el tratamiento de la degenera-
ción macular neovascular asociada a la edad
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Existe un gran debate en relación al tratamiento de la dege-
neración macular asociada a la edad (DMAE) debido al recien-
te desarrollo de nuevos fármacos. La DMAE es una de las prin-
cipales causas de ceguera en pacientes mayores de 50 años en
países industrializados, aproximadamente una de cada tres per-
sonas estarán afectadas cuando lleguen a los 75 años1,2. La
degeneración macular se produce por una descomposición par-
cial del epitelio pigmentario retinal (RPE), que es la capa ais-
lante existente entre la retina y la coroides. La descomposición
del RPE interfiere con el metabolismo de la retina causando su
adelgazamiento (fase “seca”). Estos elementos dañinos pueden
promover la neovascularización y la filtración de líquido (fase
“húmeda”).

Los tratamientos aprobados por la Agencia Europea para la
DMAE neovascular son la terapia fotodinámica con verteporfi-
na y pegaptanib intravítreo. Los ensayos clínicos randomizados
mostraron que el 53% de los pacientes tratados con verteporfi-
na, comparado con el 38% en el grupo placebo, perdieron
menos de 15 letras en el test de agudeza visual a los 24 meses.
Este hecho representó un adelanto en la terapia, pero los
pacientes continuaban perdiendo visión. El coste de cada inyec-
ción de verteporfina es de 1.171 euros (PVL + IVA), se admi-
nistra cada 3 meses.

Pegaptanib intravítreo es un antiangiogénico que inhibe las
diversas isoformas extracelulares del factor de crecimiento vas-
cular endotelial (VEGF) de al menos 165 aminoácidos de lon-
gitud. El VEGF es el mayor estímulo responsable de la neovas-
cularización en la DMAE. En un ensayo clínico fase III, el 70%
de los pacientes tratados con pegaptanib comparado con el 55%
en el grupo control perdieron menos de 15 letras en el test de
agudeza visual a las 54 semanas, pero los pacientes continua-
ban perdiendo visión. El coste de cada inyección de pegaptanib
es de 649 euros (PVL + IVA), se administra cada 6 semanas.

La FDA ha aprobado el ranibizumab intravítreo, fragmento
de un anticuerpo monoclonal que tiene la ventaja de unirse a
todas las formas activas del VEGF, incluyendo las isoformas y
los productos de rotura proteolítica que pueden contener inclu-
so menos de 165 aminoácidos. En un ensayo clínico2 realizado
en pacientes con DMAE neovascular, ranibizumab demostró
mejorar la agudeza visual en 15 o más letras en el 33,8% de los
pacientes a los doce meses, comparado con el 5% en el grupo
control, demostrando superioridad a pegaptanib. Este nuevo
fármaco está pendiente de ser aprobado por la Agencia Euro-
pea. El coste de cada inyección de ranibizumab rondará los
1.500 euros con administración mensual.

Otra opción es bevacizumab intravítreo, un anticuerpo
monoclonal completo, que deriva del mismo precursor que

ranibizumab. Ambos inhiben todas las formas del VEGF, aun-
que difieren en su tamaño, precio y afinidad VEGF. Bevacizu-
mab dispone dos lugares de unión al VEGF y ranibizumab de
uno solo.

Bevacizumab se comercializó para el tratamiento por vía
intravenosa del cáncer de cólon metastásico, indicación aproba-
da por la Agencia Europea y la FDA. En un estudio de 18
pacientes con DMAE neovascular a los que se les administró
bevacizumab por vía intravenosa3, los resultados fueron simila-
res a los obtenidos con ranibizumab intravítreo. Posteriormente
se sugirió la administración de bevacizumab intravítreo4. En
2005, se publicaron dos casos que demostraban el beneficio de
su administración por esta vía. El uso intraocular de bevacizu-
mab se ha extendido por todo el planeta. Ya se han realizado
7.113 inyecciones en 5.228 pacientes. La Ophthalmologic
Mutual Insurance Company de San Francisco proporciona
recomendaciones para su manipulación y un modelo de consen-
timiento informado. Medicare financia el tratamiento con beva-
cizumab en DMAE neovascular cuando el paciente no reponde
a otras terapias. Recientemente se han publicado tres estudios
retrospectivos no controlados y con un corto seguimiento5,6 y
otro prospectivo con un limitado número de pacientes1 con
extraordinarios resultados, que muestran una mejora en la agu-
deza visual a los tres meses en el 38% de los pacientes5 y unas
medias de disminución del grosor central de la retina de 99 µm-
6-211 µm1. Algunos autores4 consideran que bevacizumab
podría ser incluso superior a ranibizumab debido a que posee
tres ventajas: dispone de dos puntos de unión al VEGF; el
tamaño de la molécula es tres veces mayor, por lo que puede
permanecer en el ojo más tiempo, disminuyendo la frecuencia
de las inyecciones y el coste es muy inferior, 10 euros por
inyección. La utilización de bevacizumab en vez de ranibizu-
mab puede ahorrar millones de euros al sistema sanitario de un
país.

El problema para la utilización de bevacizumab intravítreo
en DMAE neovascular es que carece de aprobación formal por
las agencias reguladoras en esta indicación, aunque el Ministe-
rio de Sanidad dispone de la vía del “uso compasivo”. En nues-
tro hospital hemos obtenido la autorización para tres pacientes.
Consideramos, que cuando ranibizumab sea autorizado por la
Agencia Europea, el ministerio podría seguir autorizando beva-
cizumab por “uso compasivo” en esta indicación, en base a las
ventajas antes mencionadas.

A. Monzón Moreno
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