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Y  Mensaije del comité editorial

Estimado lector

Iniciamos nuestro 9no afio de actividades ininterrumpidas en pro de la investigacién y la difusién de conocimiento
en las distintas dreas de la salud y 1o hacemos pisando fuerte y con mucho orgullo con un nimero especial dedicado a
una de lasramas de la medicina que han avanzado mayormente en la era actual: la Oftalmologia.

Como plasmo el filésofo Aristoteles con su frase “Como la vista es al cuerpo, la razdn es al espiritu” los médicos que
se dedican a la Oftalmologia combinan sus destrezas y habilidades para la resolucion de las enfermedades que
comprometen uno de los sentidos mas preciados por el ser humano: la vista.

En este nimero encontraras un compendio de articulos cientificos mexicanos que aportan la experiencia de un
centro con reconocimiento a nivel internacional como lo es la Unidad Oftalmolégica de Alta Especialidad “Pablo
Jiménez Camarena” del Hospital Civil de Guadalajara Fray Antonio Alcalde. Cada uno de estos documentos,
demuestra las capacidad de atencidn y respuesta de este centro en la atencion de los problemas de salud visual que mas
aquejan a la poblacién mexicana.

Tambien, son un reflejo de la capacidad de formacion de recursos humanos que tiene este hospital escuela y el
impacto que sus egresados tendran en la salud publica de México. Agradecemos el apoyo y el compromiso a los
coordinadores de este nimero: a la Dra. Miriam G. Becerra Cota, al Dr. Enrique A. Roig Melo y al Dr. José Felipe
Mufioz Islas.

Este aflo académico en la Revista Médica MD, esta lleno de objetivos por cumplir y metas que alcanzar los cuales
lograremos gracias al apoyo de ti y todos nuestros lectores. Celebramos contigo que de acuerdo a la informacién dada
por el sistema google analytics, tenemos presencia, consulta y descargas de paises en los 5 continentes.

Te invitamos que sigas pendiente de nuestra publicacion ya que en breve, tendremos nuevos métodos para continuar
con la difusion de conocimiento cientifico y tendras la oportunidad de interactuar con los autores de nuestros articulos
y lideres en sus distintas areas. Estamos seguros que este numero serd de todo tu agrado.

El hombre nunca mira al cielo porque lo tiene a la vista
Jean de Monet
1888-1979




% Editorial

Oftalmologia en el Hospital Civil de

Guadalajara

Miriam Guadalupe Becerra Cota

a. Jefe de Servicio. Unidad Oftalmologica de Alta Especialidad
“Pablo Jiménez Camarena” Hospital Civil de Guadalajara
Autor para correspondencia: Miriam Guadalupe Becerra

Cota. Unidad Oftalmoldgica de Alta Especialidad “Pablo
Jiménez Camarena”Antiguo Hospital Civil de Guadalajara
“Fray Antonio Alcalde”, Jalisco, México.
Correo electronico: miriamgbc@yahoo.com.mx

1 Hospital civil de Guadalajara

es uno de los hospitales mas

antiguos y grandes de
Latinoamérica. El obispo Fray Antonio
Alcalde y Barriga (1701-1792) ordend
construir en 1787 un hospital con una
capacidad de mil enfermos y este abrid
sus puertas en abril de 1794, con el
nombre de «<Hospital Real de San Miguel
de Belén». En el siglo XIX cambi6 de
nombre a Hospital Civil y en la
actualidad se denomina Antiguo
Hospital Civil de Guadalajara «Fray
Antonio Alcalde» en honor a su
fundador.

El servicio de Oftalmologia del
Antiguo Hospital Civil tiene una historia
de mas de 40 afios desde su fundacion.
Desde entonces, en el servicio se han
formado muchas generaciones de
oftalmologos reconocidos a nivel
nacional e Internacional. En 2005, y
debido a una creciente demanda de
servicios especializados para atender
pacientes y para la formaciéon de
recursos humanos de alto nivel se
construy6 la Unidad Oftalmolégica de
Alta Especialidad ”Pablo Jiménez
Camarena” equipado con la mas alta
tecnologia para cirugia oftalmologica,
gracias a la enorme colaboracion de
Laboratorios Sophia. En este espacio
mas moderno y amplio se conjuntan las
subespecialidades de Oftalmologia
Pediatrica y Estrabismo, Retina, Orbita,
Parpados y Vias lagrimales, Segmento
anterior, Cornea y Glaucoma.

El avance de la tecnologia ha llevado a

la sofisticacion de los procedimientos de
diagnoéstico y tratamiento de las
enfermedades oculares, asi como a la
generacién de conocimiento en el area de
la oftalmologia. La actual Jefatura del
servicio como de enseflanza de la
especialidad y las instancias de la
Universidad de Guadalajara han
promovido y propiciado las condiciones
para que los médicos adscritos y los
residentes de la especialidad tengan un
entorno favorable para realizar
investigacion que lleve a la generacion y
aplicacion de los conocimientos para
solucionar los problemas de salud visual
que aqueja a los pacientes del occidente
del pais.

En este nimero de la Revista MD
enfocado al area de Oftalmologia y las
ciencias visuales se plasman algunos de
los productos de la investigacién que
llevan a cabo el cuerpo de profesores y
residentes de la especialidad en la que
aparecen reportes interesantes de casos
clinicos y articulos originales de
investigacion.

Con este primer esfuerzo se sientan las
bases para divulgar los productos de las
lineas de generacién y aplicacion del
conocimiento del programa de la
especialidad de Oftalmologia y con esta
contribucion hacer una aportacion a la
solucion de problemas de salud visual en
México.

M Revista Médica MD
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Cirugia de Catarata: La perspectiva del
Hospital Civil de Guadalajara frente al

mundo

Munoz Islas José Felipe, Becerra Cota Miriam Guadalupe

Servicio de oftalmologia. Unidad Oftalmoldgica de Alta
Especialidad “Pablo Jiménez Camarena” Hospital Civil de
Guadalajara
Autor para correspondencia: Miriam Guadalupe Becerra
Cota. Unidad Oftalmoldgica de Alta Especialidad “Pablo
Jiménez Camarena”Antiguo Hospital Civil de Guadalajara
“Fray Antonio Alcalde”, Jalisco, México.
Correo electrénico: miriamgbc@yahoo.com.mx

egun datos de la Organizacion

Mundial de la Salud, en 2017, 1la

catarata es la principal causa de
ceguera reversible en el mundo
afectando principalmente a los adultos
mayores.' La Cirugia de Catarata ha
sufrido grandes cambios a través del
tiempo, desde las resefias historicas de
luxacion de cristalino a cavidad vitrea
hasta la actualidad donde disponemos
de facoemulsificacion asistida por laser
de femtosegundo e implantes de una
gran variedad de lentes intraoculares.

La catarata tiene un gran impacto en
la salud de la poblacion, ya que influye
en el rol fisico, social y compromete la
salud general, por lo que su correccion
mediante cirugia tiene impacto no sélo
en la agudeza visual, sino en la calidad
de vida y funcionalidad de quien la
padece.’

En el Benemérito Hospital Civil de
Guadalajara, la cirugia de catarata es el
procedimiento quirargico oftalmolégico
mas realizado, durante el afio 2016 se
realizaron 2400 cirugias de catarata,
siendo candidato a este procedimiento
aquel paciente con una visibn menor a
20/200 en la escala de Snellen,
obteniendo resultados similares a otros
centros de referencia internacional con
mejoria significativa de la agudeza
visual mejor o igual a 20/30 en escala de
Snellen hasta en 90% de los pacientes.’

En otras latitudes del mundo, se
cuenta con programas de atencion de
catarata con resultados de mayor

impacto en la salud poblacional, debido a
que se cuenta con acceso a instrumentos
tecnolégicos de alto costo; instrumental
no disponible en el medio publico
mexicano como nuestra institucion. Asi
como, por la implementacién de
programas de promocién y difusion de la
atencion oftalmoldgica oportuna en
todos los niveles. Es de vital relevancia
recordar que la mayoria de la poblacién
mexicana asiste a atencién médica en
instituciones de salud publica, por lo que
el potencial beneficio de la tecnologia
disponible aun no es aplicable a nuestra
realidad.

Son necesarios acuerdos en materia de
reforma de salud, que influyan en
asegurar que instituciones de atencidén
oftalmoldgica publicas cuenten con los
mayores avances en tecnologia para que
sus resultados mejoren aun. A nivel
internacional, se tiene como meta
eliminar los casos de ceguera relacionada
a catarata; parametro que aun es lejano
ennuestro pais.’

Referencias bibliograficas

1. Organizacién Mundial de la Salud,
http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs282
/en/

2.- Cabezas — Ledn M. y cols, Impacto de la cirugia de
catarata, agudeza visual y calidad de vida; Archivo
Sociedad Espariola de Oftalmologia 2008; 83: 237-248

3. José Mura Juan, Cirugia Actual de la Catarata,
Revista Medica Clinica Condes 2010; 21 (6),912-919.

4. Guia de Practica Clinica Diagnostico y Tratamiento
de Catarata sin co-morbilidades de segmento
anterior. México: Secretaria de Salud, 2013.
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Ranibizumab con triamcinolona a
necesidad versus dosis bimensual en
edema macular diabético

Cortés-Quezada S, Arévalo-Simental DE, Cisneros-Gémez S, Navarro-Sdnchez CD,
Mdrquez-Cardona ET, Jacinto-Buenrostro J, Ontiveros-Pérez D, Mendoza-Adam G, Soria-
Orozco CL, Roig-Melo EA.

Resumen

Introduccién

Desde la aparicion del tratamiento del edema macular diabético con antiangiogénicos hace mas de 10
afios, diferentes esquemas de inyeccion han sido utilizados, desde la aplicacion mensual, a necesidad o
tratar y extender, sin embargo, la dificultad del seguimiento tomografico mensual ha dificultado en la
vida real un esquema con apego del paciente y buenos resultados. Por lo que el objetivo de este estudio
fue demostrar la eficacia equiparable de la combinacion de Ranibizumab (0.05 mg/0.05 ml) con
acetonido de triamcinolona libre de conservadores (1 mg/0.05 ml) intravitreos en un esquema de
inyecciones bimensual versus un esquema por razén necesaria.

Material y Métodos

Se incluyeron pacientes con edema macular diabético con edades entre 18 y 80 afios. Mejor agudeza
visual corregida entre 20/40 y 20/400 (73 a 25 letras ETDRS). Grosor retiniano central > 300 pm
(medido con tomografia de coherencia dptica). Diagnostico de Diabetes Mellitus tipo I o II. Medicion
principal: Proporcion de pacientes que ganan mas o igual a 15 letras de agudeza visual mejor corregida
a 12 meses. Mediciones secundarias: Se analizo cambio en el grosor macular central, ganancia de letras
segin el ETDRS, nimero de inyecciones promedio a 12 meses, necesidad de laser focal, progresion de
catarata segun clasificacion LOCS III, desarrollo de glaucoma y otras complicaciones relacionadas a
lainyeccion intravitrea. Se realiz6 analisis estadistico conla T de Student con programa Graphpad.

Resultados

El 65% de los pacientes en régimen bimensual y el 60 % de los pacientes en el régimen PRN ganaron
igual o mayor de 15 letras segan ETDRS al mes 12 (p=0.46). El promedio de inyecciones en régimen
bimensual fue de 8, mientras en el régimen PRN fue de 7 +/- 1.029 (p=0.0001). El régimen bimensual
requirié 40% laser en comparacion el 35 % del régimen PRN (p=0001), ambos regimenes presentaron
un 35 % de progresion de catarata (p=1.000). Ningiin paciente tuvo pérdida de letras, desarrollo de
glaucoma o hipertension intraocular ni endoftalmitis.

Conclusiones
El régimen bimensual es igualmente efectivo y seguro para el tratamiento del edema macular diabético

en comparacion al régimen PRN sin la necesidad de realizar tomografia de coherencia 0ptica mensual.

Palabras clave: edema macular, Ranibizumab, retinopatia diabética, triamcinolona.
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Ranibizumab with triamcinolone as needed versus
bimonthly dosage on diabetic macular edema

Abstract

Introduction.

Since the appearance of the treatment for Diabectic Macular Edema with antiangiogenics more than 10 years ago, different schedules of
injection have been used, such as the monthly application, as needed or Treat and Extend. However, the difficulty of the monthly tomographic
Sfollow-up has complicated in real life the outline with attachment to the patient and good results. The objective is to demonstrate the comparable
efficacy of the combination of Ranibizumab (0.05 mg/0.05 ml) with preservative-free Triamcinolone Acetonide (1 mg/0.05 ml) intravitreal in
bimonthly injection schedule versus as needed.

Material and Methods.

Prospective, randomized, experimental, case-control study. 40 patients with Diabetic Macular Edema were included. 20 patients were
randomized under a fix injection regimen with 4 initial load monthly dosages, and after that bimonthly until the 12months treatment. 20
patients under an identical schedule, but PRN after month 5 with default retreatment criteria. This study was done in the Medical and Surgical
Retina in the Civil Hospital of Guadalajara from February 2016 to February 2017. Ages, 18 to 80 years old. Best Corrected Visual Acuity
(BCVA) between 20/ 40 and 20/400 (73 to 25 ETDR S letters). Central retinal width > 300 um (Measured with Optical Coherence Tomography
- OCT). Diagnosis of Diabetes Mellitus Type I or II. Main measuring: Proportion of patients who gain more or equal to 15 letters of BCVA in
12 months. Secondary measuring: The change on the central macular width, letters gained according to the ETDRS, average number of
injections in 12 months, need for Focal Laser, cataract progression under the LOCS III classification, glaucoma development, and other
complications related to intravitreal injection. A Student's T-test was performed using GraphPad. .

Resulis.

65% of the patients under a bimonthly regimen, and 60 % of the patients under the PRN regimen gained equal or more than 15 letters
according to the ETDRS in month 12 (p=0.46) The average of injection in the bimonthly regimen were 8, while in the PRN regimen it was 7
+/-1.029 (p=0.0001). The bimonthly regimen required 40% laser in comparison to 35% on the PRN (p=0001), both regimens presented a 35%
cataract progression (p=1.000). No patient had letter loss, development of glaucoma, intraocular hypertension, nor endophthalmitis.

Discussion.
The bimonthly regimen is equally effective and safe as a Diabetic Macular Edema treatment in comparison to the PRN regimen without the

need of performing an Optical Coherence Tomography monthly.

Key Words: diabetic retinopathy, macular edema, Ranibizumab, triamcinolone

Introduccién diabético alos 14 afios de padecer la enfermedad en diabéticos

La retinopatia diabética es la complicacion microvascular
mas comun en pacientes diabéticos y representa una causa
importante de pérdida visual en personas de edad
reproductiva. El edema macular diabético (EMD) es la
principal causa de disminuciéon de la agudeza visual en
pacientes con diabetes'. Se ha reportado una incidencia de
33% en esta poblacion’. De ellos, mas del 50% perderan por lo
menos dos lineas de agudeza visual en el transcurso de 2
afios’. La pérdida visual es el resultado de la fuga de
constituyentes séricos de los microaneurismas hacia el
espacio intraretiniano’.

El edema macular diabético afecta principalmente a la
poblacion en edad laboral, 1o que supone una gran carga tanto
individual como para la sociedad . Este fenomeno se
8encuentra en aumento por la elevada prevalencia de diabetes”

En el estudio epidemioldgico Wisconsin se encontrd una
incidencia de 26% para el desarrollo de edema macular

tipo1°.

La terapia usada durante varias décadas para tratar el
deterioro visual por EMD fue la fotocoagulacion focal o en
rejilla con laser, que es eficaz en estabilizar la visién "*. Sin
embargo con esta terapia hay una mejoria de 3 lineas en s6lo el
8.2% de los pacientes en el estudio RESTORE "y de un 17%
enel estudio DRCRnet .

Posteriormente se introdujo la utilizacion de acetdénido de
triamcinolona libre de conservadores (ATLC) en forma
intravitrea para el tratamiento del edema macular diabético
tanto recalcitrante, como tratamiento primario y en
combinacién con laser. Recientemente el uso de terapia
farmacologica dirigida al factor de crecimiento endotelial
vascular (VEGF en inglés, Vascular Endothelial Growth Factor)
ha tenido un gran impulso. Este factor de crecimiento esta
aumentado en ojos con EMD "y es el principal mediador de
aumento en la permeabilidad de la vasculatura de la retina .

El ranibizumab es un fragmento de anticuerpo
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humanizado monoclonal que se une a multiples variantes del
VEGF-A * y estd aprobado por la Agencia Europea de
Medicamentos (EMA) y la Administracion de Alimentos y
Medicamentos (FDA) de Estados Unidos con base en dos
ensayos clinicos pivote, RISE y RIDE, que demostraron la
superioridad de ranibizumab administrado mensualmente vs
placebo. Iniciar con monoterapia de antiangiogénicos es el
abordaje més aceptado para el manejo del deterioro visual
asociadoa EMD .

Con el presente estudio se pretende demostrar que el
tratamiento con ranibizumab combinado con aceténido de
triamcinolona, en un régimen de dosis fijas bimensual
después de una carga inicial de 4 inyecciones mensuales (8
inyecciones/afio) es igual de efectivo al cabo de 12 meses de
tratamiento al comparar los mismos medicamentos en un
esquema de 4 dosis iniciales mensuales seguido por
reinyecciones a necesidad (pro re nata o PRN), pero sin la
necesidad de repetir la tomografia de coherencia éptica para
guiar el tratamiento durante los meses 5a 12.

Material y Métodos

Se trata de un estudio prospectivo, aleatorizado,
experimental de casos y controles que se llevé a cabo en un
periodo de 12 meses, en el servicio de Retina Médica y
Quirtrgica de la Unidad Oftalmolégica de Alta Especialidad
del Hospital Civil de Guadalajara Fray Antonio Alcalde en
Guadalajara, Jalisco, México. Se evaluaron pacientes que
cumplieron con los siguientes criterios de inclusion: *Tener
entre 18 y 80 afos de edad. *Tener una mejor agudeza visual
corregida entre 20/40 y 20/400 (73 a 25 letras ETDRS).
*Tener un grosor retiniano central>300 pm (medido con
tomografia de coherencia optica — OCT.) *Antecedente de
diagnostico de Diabetes Mellitus tipo T o II.

Se excluyeron a los pacientes con las siguientes
caracteristicas o antecedentes: *Haber recibido laser selectivo
macular focal o en parrilla 6 meses previos. *Haber estado
bajo tratamiento con Ranibizumab u otro antiangiogénico 3
meses previos. *Antecedente de uso de esteroides topicos,
sistémicos 6 intraoculares en los 3 meses previos a la inclusion
*Tener opacidades de segmento anterior. *Antecedente de
Afaquia, Glaucoma neovascular, enfermedad renal crénica
estadio IV o V. *Diagnostico de miopia mayor a -6.00 D.
*Antecedente de vitrectomia previa. *Tener opacidades de
medios en cavidad vitrea. Diagnostico de alguna enfermedad
inflamatoria ocular activa al momento de la inclusién
*Evidencia de hialoides tensa con traccién vitreo macular o
tener membrana epirretiniana o edema macular traccional.

Se realiz6 analisis y comparativa de las siguientes variables
a los 12 meses entre ambos grupos: cambio en el numero de
letras ganadas en cartilla ETDRS modificado; Cambio en el
grosor retiniano central, Numero de inyecciones recibidas;
Porcentaje de pacientes con mejoria en MAVC >15 letras
ETDRS, porcentaje de pacientes con mejoria en MAVC 210
letras ETDRS, porcentaje de pacientes con mejoria en MAVC
>5 letras ETDRS, porcentaje de pacientes con disminucioén
de MAVCy el cambio en el volumen retiniano por OCT.”

Ranibizumab con triamcinolona en edema macular diabético

Resultados

Se incluyeron 40 pacientes para el tratamiento de edema
macular diabético, 20 pacientes se aleatorizaron en cada
grupo. La edad promedio fue de 60 afios (+/- 7), el promedio
de evolucion de diabetes mellitus fue de 16.6 afios (+/- 6.3).
Laagudeza visual inicial en régimen bimensual fue de 20/100
(50 letras ETDRS) y PRN 20/135 (47 letras ETDRS). La
agudeza visual final al mes 12 en el grupo bimensual fue de
20/50 (65 letras 0.38 LogMAR) y en el grupo PRN de 20/60
(63 letras ETDRS, logMAR 0.42). El grupo bimensual gané
15 letras y el grupo PRN 16 letras. No se encontr6 diferencia
estadisticamente significativa entre los 2 grupos p= 0.4622. El
porcentaje de pacientes con pérdida de letras fue del 0 % en
ambos grupos (P=1.000). El porcentaje de pacientes con
ganancia de 2 6 mas lineas de ETDRS (10 letras) fue de 90 %
en ambos grupos p=1.000. El porcentaje de pacientes con
ganancia de 3 o mas lineas de ETDRS (15 letras) fue de 65 %
en el grupo bimensual y 60 % en el grupo PRN sin diferencia
estadisticamente significativa (p=0.0913). El grosor macular
central en el grupo bimensual fue de 358 micras y de 342
micras en grupo PRN, ambos grupos presentaron una
disminucion en el grosor macular central, el grupo bimensual
redujo en promedio -125.95 micras y el grupo PRN redujo en -
129 micras p=0.7689 sin diferencia estadisticamente
significativa. El promedio de inyecciones en el grupo
bimensual fue de 8, mientras que el promedio en el grupo
bimensual fue de 7 (+/-1.029) p= 0.0001 (95 % IC 0.53-1.46)
estadisticamente significativo. La presion intraocular
promedio en ambos grupos fue de 12 mm/Hg p=1.000. Al
mes 12 la presion intraocular promedio del grupo bimensual
fue de 14 mm/Hg y 14 mm/Hg en el grupo PRN p=1.000.
Ningun paciente presento6 hipertension intraocular, glaucoma
onecesidad de cirugia filtrante.

E1100 % de los pacientes al inicio del estudio eran faquicos,
la progresiéon de catarata en ambos grupos fue del 35 %
(p=1.000). E1 100 % de los pacientes en el grupo bimensual y
que desarrollo catarata necesit6 cirugia de facoemulsificacion
mientras que en el grupo PRN sélo fue del 66 %. P=0.0001
(95% IC 2.55 - 3.45) estadisticamente significativo. El tipo de
edema macular al inicio en el grupo bimensual fue focal 20 %
y difuso 80 % mientras al mes 12 cambi6 focal 40 % y difuso 60
%. En el grupo PRN el edema focal al inicio fue 15 % y difuso
75 % y al mes 12 focal 35 % y difuso 65 %. La necesidad de
laser focal al mes 5 fue de 40 % en el grupo bimensual y del 35
% en el grupo PRN (p=0.0001) estadisticamente significativo.
El grado de retinopatia diabética al inicio del grupo
bimensual fue no proliferativa moderada en 60 %, severa 25 %
y muy severa 15 % al mes 12 este grupo tuvo una reduccion del
30 % del grado de retinopatia (no proliferativa moderada 75 %
y severa 25 %) . El grado de retinopatia diabética al inicio del
grupo PRN fue no proliferativa moderada 65 %, severa 25 %y
muy severa 10 %, al mes 12 también se presentd una
reduccion del 30 % del grado de retinopatia (no proliferativa
moderada 85 %y severa 15 %)

Discusion
A pesar de existir multiples estudios y ensayos clinicos
acerca del edema macular diabético y su tratamiento
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mediante farmacos intravitreos, no existe en la literatura
ningin estudio que aborde especificamente un régimen
bimensual de ranibizumab con triamcinolona libre de
conservadores vs un régimen PRN. Ni el estudio READ,
RISE, RIDE and RESTORE abordan esta combinacion de
medicamentos. Mientras que el DRCR.net evalaa el uso de
ranibizumab y esteroide con laser, sin embargo, no crea un
subgrupo especifico donde combine ranibizumab con
esteroide.

En el estudio RESOLVE " se administr ranibizumab una
inyeccion mensual durante 3 meses consecutivos seguidas por
un régimen a necesidad con criterios de retratamiento
predefinidos. A los 12 meses los pacientes tratados con
ranibizumab ganaron 10.2 letras en su MAVC, con un
promedio de 10 inyecciones vs una pérdida de 1.4 letras en el
grupo con placebo (p<0.0001). E1 32.4% de los pacientes que
recibieron ranibizumab presentaron una ganancia > 15 letras
en comparacion con aquellos pacientes que recibieron
inyecciones placebo (10.2%).

En el estudio RESTORE " los pacientes recibieron
tratamiento con ranibizumab como monoterapia,
ranibizumab combinado con laser o monoterapia con laser.
Las inyecciones se administraron mensualmente con un
minimo de 3 inyecciones hasta alcanzar estabilidad y se
reiniciaron cuando hubo evidencia de actividad de la
enfermedad, con criterios predeterminados de interrupcién y
reinicio. Después de 12 meses de tratamiento los pacientes
tratados con ranibizumab como monoterapia ganaron 6.8
letras (p=0.0001 vs laser) en promedio y los tratados con
ranibizumab + laser ganaron 6.4 letras (p=0.0004 vs laser) en
promedio comparado con una ganancia de 0.9 letras de
ganancia en el grupo de laser como monoterapia.

El estudio DRCR.net protocolo I "' incluyé 854 ojos de 691
pacientes con EMD. Los pacientes recibieron inyeccion
placebo + laser inmediato, ranibizumab con laser inmediato,
ranibizumab con laser diferido (24 semanas) o triamcinolona
con laser inmediato. Se administrd ranibizumab al inicio y
cada cuatro semanas hasta la semana 12 (4 inyecciones
mensuales). A partir de la semana 16 el retratamiento se
aplicé a discrecion del investigador basandose en la AV
predefinida y en los criterios de la tomografia de coherencia
optica (OCT). La mejoria media de 9 letras se alcanzé con un
promedio de 8 y 9 inyecciones de ranibizumab en los grupos
de aplicacién inmediata o diferida de laser, respectivamente.

El estudio DCR.net protocolo I demostrd en el grupo de
pseudofaquicos que el tratamiento con triamcinolona/laser
inmediato es similar al grupo de Ranibizumab/laser con una
diferencia de (0.5 letras ETDRS, IC 95 %, -5.526.6) "'.

En el estudio RESTORE, la combinaciéon de laser con
ranibizumab no mejord los resultados visuales en
comparacion con la monoterapia de ranibizumab, aunque
hay una reduccion en el nimero de inyecciones cuando se
combina el tratamiento con laser, como mostraron los
resultados a 2 afios de los estudios READ-2 y DRCR.net """

Enlos estudios antes mencionados, ademas de la MAVC se
utiliza la tomografia de coherencia dptica como adjunto para
tomar las decisiones relativas al retratamiento, lo cual supone
un gasto extra para el paciente cuando este estudio se realiza
de manera mensual en un régimen PRN.

Ranibizumab con triamcinolona en edema macular diabético

En el presente estudio el cambio en la agudeza visual en los
pacientes sometidos a terapia combinada fue
estadisticamente significativo para cada revision, desde la
primera inyeccién se observé una p de 0.0001, demostrando
una mejoria visual estadisticamente significativa la cual se fue
presentando de manera sostenida. Si comparamos esto con el
régimen PRN, a pesar de haber encontrado una mejoria
similar en la AV, ésta es de manera mas lenta y menos
sostenida que el régimen bimensual, encontrando a partir de
la segunda inyeccién la agudeza visual del régimen bimensual
era de LogMar 0.4 (20/50) vs el régimen PRN que era de
LogMar0.5(20/63) p=0.0001. Esta ventaja se mantuvo hasta
el final del estudio.

El grado de retinopatia diabética también fue evaluado.
Encontrando que la retinopatia muy severa desaparecid
completamente de ambos grupos, demostrando la efectividad
del tratamiento, encontrando que en un 30% de ambos grupos
(p=1.000) hubo un decremento de por lo menos un grado de
retinopatia diabética.

El grosor macular presentd al final del estudio una
reduccion terminando en 232 micras en el grupo bimensual vs
212.35 en el régimen PRN, con lo cual se demuestra que la
terapia combinada es efectiva para la disminucion del EMD
ya que no existe una diferencia estadisticamente significativa
en el decremento del grosor central en ambos grupos (-125
micras bimensual, -129 micras PRN p=0.7689). En el
presente estudio existe una correlacion entre la mejoria del
grosor macular con la mejoria en la agudeza visual. (tabla 1)

En cuanto a los efectos adversos, y a pesar de que ambos
grupos presentaran la misma progresion de catarata con 35 %
(p=1.000) se observo una mayor incidencia de catarata densa
en el grupo bimensual y fueron pacientes que necesitaron
cirugia de facoemulsificacion, lo cual fue estadisticamente
significativo (p=0.0001), sin embargo, después de realizar
cirugia de facoemulsificacion de catarata y realizar el analisis
final de la agudeza visual corregida entre ambos grupos no
existié diferencia estadisticamente significativa en ambos
grupos siendo similar en el régimen bimensual con 0.38
LogMar y PRN 0.42 LogMar (p=0.46).(tabla 2).
Representando una ganancia de 15 letras ETDRS para el
grupo bimensual y de 16 letras ETDRS para el grupo a
necesidad (PRN). (Grafica 2) No se encontraron casos de
endoftalmitis en ningtn grupo. No se encontr6 hipertension
ocular, glaucoma o necesidad de cirugia filtrante en ningan
grupo. Segin el DRCR.net """, el acetdnido de triamcinolona
es seguro y no relacionado con incrementos clinicamente
importantes de la presion intraocular, demostrando una
media de 16 mmHghacia 3 afios, y elevaciones ocasionales no
significativas en el primer afio, lo cual concuerda con nuestro
estudio.

Conclusiones

La terapia combinada de ranibizumab con triamcinolona
libre de conservador resultd ser igualmente efectiva al
régimen PRN debido a la mejoria en la agudeza visual y la
disminuciéon del grosor macular sin diferencia
estadisticamente significativa en ambos grupos. El nimero de
inyecciones fue muy similar de 8 en el régimen bimensual y de
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7 en el grupo PRN (grafica 3), destacando que en el grupo
bimensual so6lo se realizaron 3 estudios de tomografia de
coherencia optica (OCT) en comparacioén a los 9 estudios de
OCT realizados en el grupo PRN para poder guiar la
necesidad de tratamiento (p=0.001). En este estudio se
confirma la eficacia del grupo bimensual en comparacion al
grupo PRN, reportando resultados muy similares a estudios
multicéntricos antes mencionados. Por lo anteriormente

Ranibizumab con triamcinolona en edema macular diabético

presentado el régimen bimensual representd menos gasto
para el paciente por requerir menos OCTs y visitas al
especialista. La aparicién o progresion de catarata asi como la
elevacion de la presion intraocular se presentd en un bajo
porcentaje, similar en ambos grupos. Con base en esto se
sugiere un estudio mas prolongado con un seguimiento
minimo de 24 meses.
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Resumen

Introduccién

La cromovitrectomia es el uso de tinciones como aditivo en la visualizacion de estructuras
transparentes durante la vitrectomia. La triamcinolona tiene como ventajas ser barata, de facil
adquisicion y no requiere ser removida completamente de los tejidos retinianos. Presentamos una serie
de casos de membranas epirretinianas operadas por especialistas en retina en entrenamiento
utilizando vitrectomia calibre 25 con triamcinolona como adyuvante.

Material y Métodos

Se reportan 10 casos de membranas epirretinianas primaria y secundaria operados con
cromovitrectomia con triamcinolona+ pelamiento, por especialistas de retina médica y quirargica en
formacion. Las variables medidas fueron agudeza visual, edad, sexo, tiempo de seguimiento,
etiologia, agudeza visual media corregida, presion intraocular pre y post quirargica, necesidad de uso
de medicamentos hipotensores oculares, grosor foveal central, pre y postquiriurgico al mes del
seguimiento, recurrencia de membrana epirretiniana y cualquier otra complicacion.

Resultados

La edad promedio a la presentacion fue de 63.6 aiios (50-71). El tiempo de seguimiento promedio fue
de 9 meses (3-12). Tanto los pacientes con membrana epirretiniana primaria como secundaria a
retinopatia diabética tuvieron un incremento de la agudeza visual medial corregida estadisticamente
significativo (p=0.05) y (p= 0.01) respectivamente. La disminucion del grosor foveal central fue
estadisticamente significativo para el grupo de pacientes con membrana epirretiniana primaria
primaria y no lo fue para aquellos con etiologia secundaria. (p=0.03) y (p=0.6) respectivamente. No se
presentaron complicaciones trans o postoperatorias.

Conclusiones

La cromovitrectomia-membranectomia 25Ga asistida con triamcinolona es una técnica segura y
efectiva incluso cuando se realiza por cirujanos de retina con poca experiencia. El incremento en la
agudeza visual se alcanza en casos de membranas epirretinianas primarias y secundarias. El grosor
foveal central se puede ver afectado por la existencia previa de retinopatia diabética.

Palabras clave: Aceténido de triamcinolona, corticoesteroides, cromovitrectomia, membrana epirretiniana,
membranectomia.
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Results of the 25-gauge chromovitrectomy-membra-
nectomy with triamcinolone by retina surgeons in

training
Abstract

Introduction.

The chromovitrectomy is the use of tinture as additive for the visualization of transparent structures during a vitrectomy. Triamcinolone
has advantages for being inexpensive, easy to acquire, and not requiring to be removed completely from the retinal tissues. We present a series of
epiretinal membrane cases operated by retinal specialists in training using 25-gauge vitrectomy with triamcinolone as adjuvant

Material and Methods.

We report 10 cases of primary and secondary epiretinal membrane operated with chromovitrectomy with triamcinolona + epiretinal
membrane peeling by medical and surgical retina specialists in training. The variables that were measured were visual acuity, age, gender,
Sfollow-up time, etiology, mean Best Corrected Visual Acuity and intraocular pressure pre and post-surgery, the need of use of ocular hypotensive
medications, Central Foveal Thickness pre- and post-surgery a month after the treatment, epiretinal membrane recurrence, and any other
complication.

Results.

The mean age of appearance was 63.6 years old (51-71). The mean duration of follow-up was 9 months (3-12). Both the patients with
primary and secondary ERM to diabetic retinopathy had a statistically significant increase in their best corrected visual acuity (p=0.05) and
(p=0.01) respectively. The decrease of central foveal thickness was statistically significant for the group of patients with primary epiretinal
membrane and it was not so for those with secondary (p=0.03) and (p=0.6). There were no complications trans nor post-operatory.

Discussion.
The 25-gauge Chromovitrectomy-Membranectomy assisted with Triamcinolone is a safe and effective technique even when performed by
retina surgeons with little experience. The increase on the visual acuity is reached on the primary and secondary Epiretinal Membrane cases.

The central foveal thickness may be affected by the previous existence of diabetic retinopathy.

Key Words: Corticosteroids, chormovitrectomy, epiretinal membrane, membranectomy, triamcinolone

Introduccién

La cromovitrectomia se define como el uso de tinciones
como aditivos en la visualizacion de estructuras transparentes
durante la vitrectomia. Actualmente se considera que no
existe una tincidn ideal en términos de toxicidad retiniana,
facilidad de preparacion, facilidad de remocion de la retina, y
accesibilidad. Las méas ampliamente utilizadas son el verde de
indocianina (ICG), el azul tripano (TB), el azul brillante (BB)
ylatriamcinolona (TA).

El ICG se utiliza para incrementar la visualizacion de la
membrana limitante interna, adhiriéndose a la coldgena tipo
4. Sin embargo, existe la preocupacion sobre el potencial
efecto téxico que esta tincidén tiene sobre el epitelio
pigmentario de la retina, la retina neurosensorial y el nervio
optico debido a sus propiedades fotosensibles y a la hipo-
osmolaridad de la solucion preparada. Ademas, hay varios
estudios que demuestran que los resultados visuales con ICG
son inferiores a los que se obtienen con otras tinciones. A
pesar de esto actualmente el ICG sigue siendo utilizado
ampliamente en algunos lugares del mundo debido a su gran
afinidad por los tejidos retinianos y a la facilidad con la que es
removido de los mismos y dela cavidad vitrea. ™

El TB se une a elementos celulares y tiene un perfil de

seguridad mejor que el del ICG, ademas su afinidad es mejor
que la del ICG por los tejidos retinianos. Sin embargo, tiene la
desventaja de que requiere utilizarse bajo aire durante la
vitrectomia. Existen reportes de toxicidad retiniana por TB en
animales. ™"

El BB tiene mayor afinidad por la membrana limitante
interna (MLI) y por membranas epirretinianas (MER). Su
preparacion es sencilla y su capacidad de remocion de la
retina y cavidad vitrea es 6ptima. No requiere aspiracion
activa. Sus desventajas son su elevado costo y su poca
disponibilidad en algunos paises. '""*

El aceténido de triamcinolona (TA) es un corticoesteroide
bien conocido por sus propiedades anti-inflamatorias, anti-
permeables y anti-fibréticas. Debido a ello es ampliamente
utilizada en oftalmologia por administracién tdpica o
intravitrea. '*"’

La TA es una suspension con microcristales blancos que se
adhieren al vitreo y a membranas transparentes y, gracias ello,
es util como aditivo en la visualizacion. Por ejemplo, durante
una membranectomia, después de la remocion del vitreo y la
hialoides, la ausencia de TA confirma la remocion del tejido
sobre el cual se ha depositado, debido a que la retina recién
expuesta no ha estado en contacto con la triamcinolona (p.ej.
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membrana limitante interna o membrana epirretiniana). """

En el afio 2000, Peyman propuso el uso de TA para
visualizar el vitreo y la hialoides posterior. Ademas, se ha
utilizado parala visualizacion de MER y MLI. **'

Algunos estudios han demostrado que después de un
desprendimiento de vitreo posterior manual, una delgada
capa de células y matriz colagenosa queda adherida a la
superficie retiniana y se cree que este material es el
responsable de la integracién de las particulas de TA,
incrementando asi la visualizacion de estructuras
transparentes (p.ej. MLI y MER) en la superficie de la retina.
18,19,22

Como ventajas adicionales, la TA es relativamente barata,
de facil adquisicion y no requiere ser removida
completamente de los tejidos retinianos (aunque la remocion
completa de dichos cristales puede realizarse por irrigacion y
aspiracion si asi se desea). Hay estudios en los que se ha
reportado que una semana después de la cirugia estos cristales
ya se encuentran ausentes. Ademas, la persistencia de la TA
en la cavidad vitrea y en los tejidos retinianos, debido a sus
propiedades anti-inflamatorias, y anti-fibroticas mejora el
postoperatorio inmediato y disminuye la recurrencia de
crecimiento fibroso sobre la retiniana (p.ej. MER recurrente).
Se ha sugerido que el uso de TA durante la vitrectomia por
otras causas disminuye ademas la incidencia de
vitreorretinopatia proliferativa y de membrana epirretiniana
postquirtrgica. **

Elliquido perfluorocarbono se utiliza ampliamente durante
la vitrectomia. Este liquido ha demostrado ser retinotoxico a
largo plazo si se deja en contacto con la retina. Debido a su
transparencia, es comun encontrar micelas pequefias del
mismo en la cavidad vitrea después del procedimiento. Se ha
demostrado in-vivo e in-vitro que el perfluorocarbono
absorbe a la TA incrementando asi esta ultima su
visualizacién haciendo su remocién més sencilla. *

Los eventos adversos mas temidos del uso de TA son: la
persistencia de los cristales y su efecto toxico en la retina.
Actualmente hay evidencia de la inocuidad de estos cristales
aun cuando se encuentran localizados sobre la fovea. 7> En
cuanto al incremento de la presion intraocular y la ocurrencia
de catarata se ha determinado en diversos estudios que la
presentacion de estas complicaciones es una preocupacion
menor después de una vitrectomia.”**

El uso de vitrectomia con calibre delgado (25Ga),
incrementa la seguridad de la cirugia y mejora los resultados,
minimizando la manipulacién, eliminando la necesidad de
suturas en las esclerotomias, sin fuga y sin incremento en el
indice de endoftalmitis (ya que las esclerotomias quedan
cubiertas por conjuntiva sana).

El presente estudio es una serie de casos de membranas
epirretinianas primarias y secundarias operadas por
especialistas de retina en entrenamiento utilizando
instrumental para vitrectomia calibre 25Ga y con TA como
adyuvante para la visualizacion de tejidos transparente. En
todos los casos un retindlogo experto en vitrectomia
supervisO estrechamente al médico en entrenamiento. Con
los presentes resultados pretendemos demostrar los
resultados clinicos y la seguridad del procedimiento, incluso
cuando es realizado por cirujanos en formacion.

Cromovitrectomia-membranectomia con triamcinolona

Material y Métodos

Se reportan 10 casos de membrana epirretiniana primaria y
secundaria operados con cromovitrectomia con TA
intravitrea + peeling de membrana epirretiniana, con o sin
facoemulsificaciéon. Se realizé durante el afio 2014, por
especialistas de retina en entrenamiento de retina médica y
quirurgica. Se excluyeron todos aquellos pacientes en quienes
no se documentaron adecuadamente las variables estudiadas
0 quienes tuvieron un tiempo de seguimiento menor a tres
meses. Las variables medidas fueron agudeza visual, edad,
sexo, tiempo de seguimiento, la etiologia de la MER, agudeza
visual, grosor fovea central y PIO pre y post quirurgica al final
del estudio, necesidad de uso de medicamentos hipotensores
oculares, recurrencia de MER y cualquier otra complicacion.

La agudeza visual en todos los casos se tomo con cartillas
de ETDRS a 4 metros, registrando la agudeza visual media
corregida (AVMC) con el aproximado en Snellen, el cual fue
convertido a logMAR para el analisis estadistico. La presion
intraocular se midi6 con tonometro de aplanacién de
Goldmann. El examen oftalmoldgico se llevo a cabo por:
ldmpara de hendidura, oftalmoscopia indirecta con lente de
90 D y oftalmoscopio indirecto con lente de 28 D.

La facoemulsificacion y la vitrectomia se realizaron con el
equipo Stellaris. PC® Vitrectomy system, Bausch + Lomb,
(St. Louis, MO, USA), con instrumental para vitrectomia
calibre 25Ga. Elaparato utilizado para realizar la tomografia
por coherencia Optica de dominio espectral (SD-OCT) fue un
Cirrus® Carl Zeiis 3000. Para incrementar la visualizacion de
tejidos transparentes durante la vitrectomia utilizamos el
marcaje con triamcinolona libre de conservadores (ATLC®,
Laboratorios Grin, CDMX, México). Todos los casos fueron
operados por médicos en el segundo afio de entrenamiento en
retina, supervisados directamente por un médico adscrito
especialista.

Para recolectar la base de datos y estadistica descriptiva
utilizamos el software Microsoft® Excel 2013. Para al analisis
estadistico comparativo realizamos T de student pareada
utilizando la herramienta electrénica en linea Graph Pad
software considerando como significativo un valor de p
menoroiguala0.05.

Resultados

Se analizaron las cirugias de 10 pacientes (6 mujeres y 4
hombres) con diagnéstico de MER. Todos los pacientes
fueron sometidos a membranectomia coadyuvada con
triamcinolona utilizando instrumentos para vitrectomia
calibre 25Ga. La edad promedio a la presentacion fue de 63.6
afios (50 — 71). El tiempo de seguimiento promedio fue de 9
meses (3 - 12). De las membranas epirretinianas cuatro fueron
primarias (o idiopaticas), cuatro asociadas a retinopatia
diabética, una asociada a cirugia para desprendimiento de
retina (cerclaje escleral + taponamiento con gas C3F8), y una
asociada a traumatismo ocular cerrado. De los pacientes con
retinopatia diabética 3 habian sido sometidos a
fotocoagulacién panretiniana, y uno se presentd con edema
macular diabético asociado a la membrana epirretiniana
(cuadro1).

Para el andlisis estadistico decidimos analizar por separado
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Tabla 1. Variables estudiadas

Cromovitrectomia-membranectomia con triamcinolona

No. Sexo Edad Etiologia Seguimiento  AV-i  AV-f
(Aiios) (meses)

1 F 78 Primaria 12 047 0.39
2 F 64 Primaria 7 0.6 0.39
3 M 71 Primaria 12 0.6 0.17
4 M 63 Primaria 10 0.6 0.09
5 F 50 DM+PRP 9 047 0.17
6 F 62 DM+PRP 3 0.79  0.69
7 F 65 DM+EMD 11 009 0

8 F 50 DM+HV 12 039 0.17
9 M 70 Trauma 11 0.6 0.17
10 M 63 Post cirugia 3 047 0.6

GFC-i GFC-f HTO PIO-i PIO-f Glucemia Recurrencia
Precirugia

455 382 no 12 12 80 No
375 331 no 15 15 103 Si
346 303 no 12 12 121 No
450 416 no 14 14 85 No
274 335 no 15 12 105 No
382 302 no 12 12 156 No
358 233 no 15 18 120 No
274 316 no 10 10 130 No
346 250 no 10 10 113 No
337 292 no 10 10 95 No

Tabla 1. Se muestran las variables de los 10 casos estudiados. F, femenino; M, masculino; AV-i, agudeza visual inicial; AV-f, agudeza visual final; GFC-i, grosor fovea central inicial; GFC-f, grosor fovea central

final; HTO, hipertension ocular; PIO-i, presion intraocular inicial; PIO-f, presion intraocular final, DM, Diabetes mellitus; PRP, fotocoagulacion panretiniana; EMD, edema macular diabético.

en cuanto a agudeza visual y cambio de grosor por SD-OCT a
los pacientes con MER primaria y a los pacientes con MER
secundaria, ya que la existencia de retinopatia diabética
constituye un factor que podria sesgar los resultados.

De los 10 casos presentados 9 tuvieron un incremento en la
AVMC. Un caso tuvo una disminucién de 2 lineas de agudeza
visual después de la cirugia. Este caso corresponde a un
paciente que se presentd con desprendimiento retiniano
involucrando la fovea y que ya habia sido sometido a cirugia
para desprendimiento de retina 2 afios previos (extraccion de
catarata por facoemulsificacion, colocacién de lente
intraocular, vitrectomia y taponamiento con gas C3F8). Los
pacientes con MER primaria tuvieron un incremento de la
AVMC estadisticamente significativo (p=0.05), al igual que
los pacientes con MER asociada a retinopatia diabética (p=
0.01) (Graficas la y 1b). Seis de los pacientes tuvieron un
AVMC superiora 20/40, y el resto tuvo una AVMC final entre
20/100y 20/40.

El grosor retiniano disminuyé en todos los casos, excepto
en dos pacientes diabéticos, fue estadisticamente significativo
para el grupo de pacientes con MER primaria, pero no lo fue
para los pacientes con MER asociada a RD. (MER primaria
p=0.03, MER secundaria p=0.6) (Gréficas2ayDb).

Uno de los pacientes (nimero 2) con MER primaria tuvo
recurrencia de la MER descubierta por SD-OCT al mes de
seguimiento. Sin embargo, esto no afect6 su resultado visual.
En todos los casos se elimin6 la percepcién de
metamorfopsia. Ninguno de los pacientes sufrio de
hipertension ocular en el postquirirgico o requiridé de la

utilizacion de hipotensores oculares. No encontramos una
diferencia estadisticamente significativa en cuanto a la
mejoria de la AVMC en pacientes con glucemia mayor a 100
comparados con los pacientes con glucemias menor a 100
(p=0.49). A todos los pacientes, excepto el numero 10 (quien
ya habia sido operado antes) se les realizo facoemulsificacion
de catarata, vitrectomia, implante de lente intraocular,
limitorrexis y membranectomia coadyuvada con TA.

Discusion

Presentamos los resultados clinicos de 10 pacientes quienes
fueron sometidos a cromovitrectomia, membranectomia y
limitorrexis coadyuvada con ATLC. Debido a la alta
incidencia de catarata post-vitrectomia (80%) en el servicio de
retina del hospital, rutinariamente realizamos extraccién de
catarata en el mismo tiempo quirdrgico a todos los pacientes
mayores de 50 afios quienes seran vitrectomizados.”

Observamos que en nuestra serie de casos tratados, la
mejoria en agudeza visual fue estadisticamente significativa
para los pacientes con MER primaria y secundaria. Un
paciente, quien tuvo un trauma ocular y contusidn retiniana
no tuvo mejoria de la visidn, sino que al contrario su agudeza
visual final fue inferior a la basal. El 90% (n=9) de los
pacientes tuvo un incremento visual, el 10% (n=1) tuvo una
disminucion visual. Aunque los pacientes fueron operados
por médicos en formacién de la subespecialidad en retina el
80% (n=8) de ellos presenté una AVMC de 20/50 o superior
(logMAR 0.39). Nuestros resultados visuales son ligeramente
superiores a los reportados en otras series, lo cual
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Grafica 1. Del 1 al 4, cambio en la agudeza visual de pacientes con membrana epirretiniana
primaria, basal (azul) y al final del seguimiento (café¢). Del 5 al 8, cambio en la agudeza visual de
pacientes con membrana epirretiniana asociada a retinopatia diabética, basal (azul) y al final del
seguimiento (café). El cambio fue estadisticamente significativo para ambos grupos.

probablemente se debi6 al uso de instrumentos para
vitrectomia de calibre delgado, al buen control glucémico que
tuvieron nuestros pacientes (en el caso de los pacientes con
retinopatia diabética), y al uso de la TA para delimitar el area
dela membranectomia y limitorrexis.”*

Ademas, las propiedades angiostaticas, anti-inflamatorias y
anti-fibroticas de la TA residual pudo haber influido en los
buenos resultados visuales, puesto que nosotros no
realizamos un lavado exhaustivo de la misma después de
retirar las MER, solo aspiramos lo suficiente como para tener
una visualizacion clara del area macular, y después de la
membranectomia no aspiramos adicionalmente las particulas
de TA residuales. Esto representa una gran ventaja si
comparamos a la TA con otras tinciones (como el ICG o el
TB), las cuales se piensa que requieren un lavado exhaustivo
de las mismas por el riesgo de toxicidad retiniana. Asi, la TA
pudo haber influido en la disminucién del riesgo de presentar
edema macular postquirdrgico que inherentemente presenta
el procedimiento de vitrectomia y facoemulsificacion de
catarata.””

Ninguno de los pacientes desarrollé hipertensiéon ocular o
requiri6 tratamientos hipotensores (topicos o quirurgicos),
contrario a lo que se ha visto en otras series de casos, en las
cuales han encontrado un incremento leve (aunque no
estadisticamente significativo) de la PIO en pacientes en
quienes se asistid la vitrectomia con TA o en quienes se
inyecto posterior ala misma.™*

El grosor foveal disminuy¢ significativamente en el grupo
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Cromovitrectomia-membranectomia con triamcinolona

de pacientes con MER primarias. No fue asi para el grupo de
pacientes con MER asociadas a retinopatia diabética
probablemente debido a la existencia de edema macular
diabético o de cambios maculares asociados a la
fotocoagulacion panretiniana.

Aunque se ha descrito que el marcaje-tincién con azul
brillante asegura la resecciéon completa de la MER y MLI,
hemos encontrado en esta serie de casos que solo 1 de ellos
present6 recurrencia de la MER, la cual se presenté como
hiperreflectividad en la superficie interna de la retina, sin
distorsionarla. Este paciente permanecio asintomatico y con
una mejoria en agudeza visual de 0.6 (20/80 Snellen) basal a
0.39(20/40 Snellen) al final del seguimiento a los 7 meses.

Una limitante que presenta nuestro estudio es la pequefa
cantidad de pacientes reportados. Otras limitantes son: el
corto tiempo de seguimiento, la naturaleza retrospectiva del
estudio y la intervencion por diferentes cirujanos. Este estudio
analiza en condiciones clinicas reales los resultados de la
cromovitrectomia y membranectomia coadyuvada con TA
en un programa de formacion de especialistas de retina en
entrenamiento en retina supervisados de cerca por un
retinélogo experimentado.

Hasta donde sabemos, este es el primer estudio donde se
reportan los resultados de esta técnica quirurgica con
instrumental 25Ga para vitrectomia y realizada por cirujanos
de retina en formacion.

Conclusiones

La vitrectomia membranectomia 25Ga asistida con TA es
una técnica segura y efectiva incluso cuando se realiza por
cirujanos de retina con poca experiencia. El incremento en la
agudeza visual se alcanza en casos de MER primarias y
secundarias. El grosor foveal central se puede ver afectado por
la existencia previa de retinopatia diabética. Las
complicaciones derivadas del uso de esteroides intraoculares,
como la hipertension ocular o la persistencia de TA en el area
macular, son una preocupaciéon menor en el periodo
postquirurgico. La persistencia de microcristales de esteroide
en el area macular puede mejorar los resultados visuales
debido a las propiedades anti-inflamatorias, anti-fibroticas y
angioestaticas de estos farmacos. Hacen falta estudios
comparativos y prospectivos con un numero mayor de
pacientes que pongan a prueba lo reportado en este estudio.

Grifica 2. Del 1 al 4, cambios del grosor fovea central en pacientes con membrana epirretiniana
primaria, basal (azul) y al mes del seguimiento (café). De 5 al 8, cambios del grosor fovea central en
pacientes con membrana epirretiniana primaria y retinopatia diabética, basal (azul) y al mes del
seguimiento (anaranjado). El cambio no fue estadisticamente significativo para ninguno de los dos
grupos de pacientes.
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Resumen

Introduccién

La cirugia vitreoretiniana desempefia un papel esencial en el tratamiento la retinopatia diabética
proliferativa avanzada. Desde su inicio, se ha trabajado arduamente en optimizar los resultados
anatomicos y visuales de estos pacientes, sin embargo, los esfuerzos han sido limitados por la alta tasa
de complicaciones postquirtrgicas relacionadas con la actividad proliferativa y la permeabilidad
vascular. Actualmente las perspectivas estan centradas en la terapia antiangiogénica antes o durante la
cirugia. No obstante, poco se ha estudiado acerca de su uso posterior a la vitrectomia. El presente
estudio tuvo como objetivo conocer la frecuencia, indicaciones y factores de riesgo relacionados con la
aplicacion de terapia antiangiogénica en el paciente con retinopatia diabética después de ser sometidos
avitrectomia pars plana con calibre 25 (VPP).

Material y Métodos

Se realiz6 un analisis retrospectivo de pacientes con retinopatia diabética avanzada a los cuales se les
realizo vitrectomia pars plana en el periodo correspondiente de marzo 2014 a marzo 2015, en el
servicio de Retina del Hospital Civil de Guadalajara “Fray Antonio Alcalde’” en Jalisco. Se obtuvo el
porcentaje de pacientes a los que se aplico terapia antiangiogénica después de la cirugia, se analizaron
caracteristicas por indicacion en subgrupos incluyendo su eficacia. La eficacia fue medida como el
porcentaje de pacientes tratados en los que se evitd una reintervencion quirirgica o se resolvio el
problema clinico por el que fue indicado su uso. Los factores de riesgo se estimaron mediante tablas de
contingencia utilizando razon de momios (RM).

Resultados

Se incluyeron 103 pacientes con seguimiento promedio de 10.27 meses. Se utilizo terapia
antiangiogénica intravitrea en 28 pacientes (27.18%). Las principales indicaciones fueron el desarrollo
de glaucoma neovascular, resangrado en cavidad vitrea y edema macular diabético en el 13.59%, 9.7%
y 4.8% respectivamente. El tiempo promedio entre la cirugia y la aplicacion fue de 3.6 meses y de 1.5
inyecciones con variaciones importantes segun su indicacion. Se identific6 como factor de riesgo la
aplicacion previa de antiangiogénico intravitreo (RM 12.33, IC 95%, 1.31-115.75). En el 60% de los
casos tratados se evito la reintervencion quirturgica.

Conclusion
Eluso de terapia antiangiogénica en el paciente diabético vitrectomizado es bastante comin (27.18%),
siendo su utilizacion previo ala vitrectomia el principal factor de riesgo.

Palabras clave: diabetes, glaucoma neovascular, terapia antiangiogénica, resangrado, vitrectomia pars
plana.
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Antiangiogenic therapy in diabetic post-vitrectomy patients
Abstract

Introduction.

Vitrectomy has been the mainstay of surgical treatment for the complications of advanced proliferative diabetic retinopathy (PDR). Since its
inception, efforts have been madeto optimize the anatomical and visual results of these patients; however, they have been limited by the high rate
of post-surgical complications related to proliferative activity and vascular permeability. Prospects are now focused on antiangiogenic therapy
before or during surgery. However, little has been studied about its post-vitrectomy use. The present study aims to know the frequency and risk
factors related to the postoperative application of antiangiogenic therapy in patients with advanced diabetic retinopathy undergoing pars plana
vitrectomy.

Material and Methods.

We performed a retrospective analysis of patients with advanced diabetic retinopathy who underwent PPV between March 2014 and March
2015, from Fray Antonio Alcalde Civil Hospitalin Guadalajara, Jalisco. We obtain the percentage of patients to whom antiangiogenic therapy
was used after vitrectomy. Their characteristics and efficacy were analyzed by subgroups. Efficacy was measured as the percentage of treated
patients in whom surgical reoperation was avoided. Descriptive statistics and crosstabs analysis were made to obtain odds ratio (OR) analysis.

Resulis.

We included 103 patients with an average follow-up of 10.27 months. Intravitreal antiangiogenic therapy was used in 28 patients (27.18%).
The main indications were the development of neovascular glaucoma, postoperative vitreous hemorrhage and diabetic macular edema in
13.59%, 9.7% and 4.8%, respectively. The average time between surgery and the application was 3.6 months and 1.5 injections with important
variations according to their indication. The application of intravitreal antiangiogenic before surgery was identified as a risk factor (OR 12.33,

95% CI, 1.31-115.75). In 60% of the treated cases the surgical reintervention was avoided.

Discussion.

The use of antiangiogenic therapy in the vitrectomized diabetic patient is quite common (27.18%), being the necessity of its prior use to

vitrectomy is the main risk factor.

Key Words: antiangiogenic therapy, diabetes, pars plana vitrectomy, neovascular glaucoma, postoperative vitreous hemorrhage.

Introduccion

La cirugia vitreoretiniana desempefia un papel esencial en
el tratamiento de la retinopatia diabética proliferativa
avanzada (RDPA), la cual se caracteriza por el crecimiento de
neovasos estimulados por la sintesis de factores
proangiogénicos como respuesta a una situacion de hipoxia e
isquemia retiniana."” Desde su inicio se ha trabajado
arduamente en optimizar los resultados anatémicos y
visuales de estos pacientes”’ sin embargo, los esfuerzos han
sido limitados por la alta tasa de complicaciones
postquirurgicas relacionadas con la actividad proliferativa y la
permeabilidad vascular de estos pacientes.’

Actualmente, las perspectivas estan centradas en el
desarrollo y utilizacién de farmacos moduladores de la
angiogénesis o “terapia antiangiogénica” en el periodo
preoperatorio para reducir las complicaciones.”” No obstante,
poco se ha estudiado acerca de su uso posterior a la cirugia.
Estudios recientes en modelos animales indican que el factor
de crecimiento vascular endotelial (VEGF por sus siglas en
inglés) intravitreo logra ser mds rapidamente suprimido
posterior a la vitrectomia debido a que su aclaramiento es mas
rapido con respecto a los no vitrectomizados." El presente
estudio tuvo como objetivo conocer la frecuencia con la que se

utiliza en el periodo posoperatorio, identificar las
indicaciones y posibles factores de riesgo y analizar cual es el
éxito obtenido.

Material y Métodos

Se evaluaron retrospectivamente, los expedientes clinicos
de pacientes diabéticos tipo 1 y 2 con retinopatia diabética
proliferativa a los cuales se les realizo vitrectomia pars plana
con calibre 25 (VPP) o facovitrectomia para el tratamiento de
complicaciones de la retinopatia diabética avanzada en el
Hospital Civil de Guadalajara “Fray Antonio Alcalde” en
Jalisco entre marzo 2014 y marzo 2015.

Criterios de inclusion

*Diagnostico de diabetes mellitus de acuerdo a los criterios
dela Asociacion Americana de Diabetes (ADA).

*Edad minima de 18 afios a la fecha del procedimiento.

<Firma de consentimiento informado de procedimiento
quirurgico.

*Pacientes operados de vitrectomia relacionada a
complicaciones de retinopatia diabética (hemovitreo,
desprendimiento de retina traccional, hialoides tensa).

*Pacientes con al menos 6 meses de seguimiento
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postquirurgico.

Criterios de exclusion
*Pacientes con expediente no localizable o incompleto.
Pacientes con historia clinica incompleta o que no hubieran
acudido regularmente a las consultas programadas.
<Pacientes con vitrectomia previa.
*Pacientes diabéticos operados de vitrectomia por otras
indicaciones no relacionadas a diabetes mellitus.
*Pacientes con inyeccion de antiangiogénico menos de 3
meses previos a la cirugia.

Se recolectaron los datos de pacientes mayores de 18 afios a
los cuales se les realizé6 VPP para el tratamiento de
hemorragia vitrea, desprendimiento de retina traccional o
ambos, con un seguimiento minimo de 6 meses tras la cirugia.
Se excluyeron pacientes previamente vitrectomizados,
pacientes a los cuales se les realizd VPP secundario a otro
proceso distinto a RDPA; entre ellos desprendimiento de
retina regmatdgeno, membrana epirretiniana o agujero
macular y aquellos con aplicacion previa de antiangiogénicos
tres meses anteriores a la cirugia.

De cada uno de los pacientes incluidos se recogio la
siguiente informacion: edad, sexo, tipo de diabetes (tipo 1 o
tipo 2), tiempo desde el diagndstico inicial, tratamiento
empleado al momento de la cirugia, presencia de
enfermedades coexistentes (hipertension arterial y/o
insuficiencia renal), indicacion de la cirugia, fotocoagulacion
retiniana o AAG previos, presion intraocular y agudeza visual
en el momento de la cirugia, tamponade utilizado, asi como el
uso de terapia angiangiogénica en el postquirdrgico, sus
indicaciones, el tiempo transcurrido, el numero de
inyecciones y lanecesidad de re intervencion quirdrgica.

Todas las cirugias fueron realizadas con el sistema Stellaris
PC (Bausch and Lomb Incorporated, Aliso Viejo, CA), mediante
una VPP con calibre 25G a tres puertos. En los casos faquicos
con catarata se les realizd un procedimiento combinado
(facovitrectomia) con implantacion de lente intraocular. En 5
casos se realizd lensectomia mads vitrectomia. Se comenzd
realizando una vitrectomia central eliminando opacidades
vitreas seguido de una periférica hasta liberar traccion
anteroposterior. Se realizé un rasurado de la base de vitreo, y
posteriormente eliminaciéon de las membranas
fibrovasculares traccionales mediante diseccion y
segmentacion. En todos los casos se procedié a realizar
fotocoagulacion panretiniana con endolaser y finalmente se
realiz6 intercambio liquido/aire en aquellos ojos que se
utilizaron taponamientos (hexafluoruro de azufre SF6 al
20%, perfluoropropano C3F8 al 14% o aceite de silicon 5700)
a discrecién del cirujano. En los casos en los que se utilizd
terapia antiangiogénica se aplic6 Bevacizumab 1.25 mg en
0.05 ml o Ranibizumab 0.5 mg en 0.05 ml siguiendo un
protocolo habitual de asepsia con yodopovidona previa
instilacion de tetracaina tépica all%. Se procedié a colocar
blefarostato flexible y se inyect6 el medicamento con aguja
calibre 30 1/2G a 3 mm del limbo corneoescleral.

Se resumieron con medias y desviaciones tipicas el empleo
global y por subgrupos de los segin sus principales
indicaciones (glaucoma neovascular, resangrado y edema

Terapia antiangiogénica en pacientes postoperados
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macular) de los antiangiogénicos. El éxito del tratamiento fue
definido como la desaparicion de la condicidon que origino su
uso, y la reintervencién quirdrgica. El analisis de los factores
de riesgo se realizd mediante tablas de contingencia (raz6n de
momios) con el software SPSS® version 20 para Windows 64
bits (SPSS Inc. Chicago, Illinois, EEUU).

Resultados

Se realiz6 un analisis de 103 ojos de 103 pacientes
postoperados de vitrectomia o facovitrectomia calibre 25G
secundario a RDPA con un seguimiento promedio de 10.27
meses. La muestra incluy6 a 53 hombres y 50 mujeres, con
edad promedio de 57.7 afios (SD 10.93; minimo 22, maximo
80). E1 97.08% de la poblacion corresponden a DM tipo 2
mientras que 2.92% a DM tipo 1, con un promedio de 15.5
afios de evolucion desde el diagnostico (13 afios promedio en
DM tipo 1 y 15.63 afios en DM tipo 2). La insulina fue el
tratamiento mas empleado en el 47.57% de los casos, seguido
de hipoglucemiantes orales en el 46.60%, hemodialisis en
3.9% y 1.92% no recibian ningun tratamiento. Los
diagnosticos al momento del evento quirirgico por orden de
frecuencia fueron: hemovitreo 59.22%, desprendimiento de
retina traccional 38.33%, GNV en 1.94% de ellos. Se realiz6
facovitrectomia en 92 casos (89.3%), vitrectomia pars plana
en 6 casos (5.8%) y lensectomia mads vitrectomia en 5 casos
(4.9%). La AV media en unidades Log Mar prequirurgico fue
de 2.20 versus 1.27 a 3 meses de la cirugia. La presion
intraocular promedio previa al evento quirurgico fue de 13.59
mmHg. El 23% de estos pacientes recibié fotocoagulacion
retiniana previo a la cirugia y 4.85% antiangiogénico
intravitreo (5 casos; 2 por hemorragia vitrea previa, 2 casos de
edema macular diabético y 1 caso de retinopatia diabética
proliferativa activa en un ojo previamente fotocoagulado).

Caracteristicas del grupo tratado con antiangiogénico en

el postquirirgico

Se requirio terapia antiangiogénica intravitrea en el 27.18%
de los pacientes con un seguimiento promedio de 10.75 meses
(rango 6-24 meses); 15.5% a los tres meses y 23.3% a los seis
meses posterior al evento quirurgico. Las principales
indicaciones para su aplicacion fueron la aparicion glaucoma
neovascular (13.59%), resangrado en cavidad vitrea (9.7%) y
edema macular diabético (4.8%).

El tiempo transcurrido entre cirugia e inicio de terapia
antiangiogénica fue en promedio de 3.6 meses con una media
de 1.5 inyecciones, sin embargo, variaciones importantes
existieron segun la indicacion. Se logrd la resolucién de la
condicion postquirargica en el 100% de los pacientes con
edema macular, 66% de los casos con resangrado y 42.85% de
los pacientes que desarrollaron glaucoma neovascular (Tabla
1).

El 14% del grupo de los que se aplicd la terapia
antiangiogénica habia sido previamente inyectado (4/28). El
80% de pacientes previamente inyectados (4/5) requirieron
retratamiento posterior a la VPP, resultando ser el principal
factor de riesgo en nuestro estudio OR 12.33, IC 95%,
1.31-115.75. Otros factores de riesgo para nuestra poblacion
sin ser estadisticamente significativos fueron aplicaciéon de
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Tabla 1. Descripcion del uso de AAG posterior a vitrectomia

Indicacién % casos Tiempo Numero de  Tasade
AAG cirugia/AAG inyecciones  éxito (%)
GNV 50.0 4.8 14 42.85
Resangrado 32.1 2.8 1.1 66
Edema 17.9 2.2 2.8 100
macular
100 3.6 1.5 60

*El tiempo promedio entre cirugia y aplicacion de AAG es representado en meses.
*Se defini6 como éxito en el tratamiento la resolucion de la condicion postquirargica evitando con
ello una reintervencion quirtrgica.

laser previo OR 2.42 (0.92-6.36), edad menor de 57 afios OR
2.29 (0.93-5.62), hipertension arterial sistémica OR 1.86
(0.73-4.76) y glaucoma neovascular previo OR 2.74
(0.166-45.37) (Figura 1).

Discusion

En este estudio encontramos que aproximadamente el 27%
de los ojos con retinopatia diabética avanzada, postoperados
de vitrectomia pars plana con 25G, requirieron ser tratados
con terapia antiangiogénica posterior al evento quirdrgico.
Las indicaciones para su empleo fueron: el desarrollo de
glaucoma neovascular (13%), resangrado en cavidad vitrea
(10%) y edema macular diabético (5%); porcentajes muy
similares a la incidencia reportadas en la literatura para cada
una de las que van desde 2 a 18% en glaucoma neovascular, ™"
mientras que en hemorragia vitrea es del 12 2 63%. """

El tiempo entre cirugia y la administracion y la cantidad de
inyecciones fue dependiente de la condicién existente durante
el postquirtrgico. En el caso de edema macular diabético
residual se inici6 la terapia a los dos meses con un promedio
de 2.8 inyecciones. Esto relacionado con las
recomendaciones de estudios multicéntricos (RIDE y RISE)
para su tratamiento."” En los casos con resangrado en cavidad
vitrea la terapia se instaurd en un promedio de 3 meses con
dosis tinica siguiendo el protocolo habitual de tratamiento en
nuestra institucion, con respuesta favorable en el 2/3 parte de
los casos tratados; so6lo el 3% de los casos requirié una
reintervencion quirtrgica por esta indicacion, siendo este
porcentaje por debajo de estudios similares donde se evalu6 la
tasa de reoperacion en pacientes sometidos a VPP con calibre

—+—Menor Edad (57 afios)
-=-Hipertension Arterial
GNV
Laser Previo
——AAG Previo
—a—a
——
10 -5 0 o) 10 15 20
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Figura 1. Razon de momios segun caracteristicas basales.
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pequefio (4-13%).”"" En los pacientes que desarrollaron
glaucoma neovascular se aplico en promedio 1.5 inyecciones
con una media de 5 meses después de la vitrectomia, sin
embargo, en menos de la mitad de los casos (42.8%) se logrd
revertir la presencia de neovascularizacion en el angulo
iridocorneal.

Aunque la utilizacion de los antiangiogénicos en el periodo
posoperatorio después de una vitrectomia en pacientes con
complicaciones de retinopatia diabética es una practica
comun en la clinica, son pocos los estudios que han hecho un
analisis de los factores de riesgo, indicaciones y resultados de
su utilizacion después de la vitrectomia. En nuestro estudio, el
principal factor de riesgo para la aplicacién de
antiangiogénico después de la cirugia fue el uso previo al
evento quirdrgico (OR 12.33). Solo el 14% de los pacientes
inyectados habia recibido inyeccién intravitrea antes de la
cirugia, mientras que el 80% de los mismos requirieron ser
nuevamente inyectados. Otros factores de riesgo evaluados
fueron aquellos previamente reportados en la literatura para
resangrado y glaucoma neovascular;”"” menor edad (OR
2.29), hipertension arterial (OR 1.86), fotocoagulacion laser
previa incompleta (OR 2.74) y la presencia de GNV (OR
2.74), no obstante, estos resultados no resultaron
estadisticamente significativos.

Pocos estudios han evaluado la eficacia de la terapia
antiangiogénica en GNV. Recientemente, SooHoo y cols. en
2015 report6 una serie de casos de pacientes no
vitrectomizados con GNV con un seguimiento a 52 semanas
tratados con aflibercept obteniendo excelentes resultados.”
Sin embargo, con base en nuestros resultados no
consideramos justificable retrasar la reintervencion
quirurgica, pues la tasa de éxito para el tratamiento de estos
pacientes con colocacién valvula de Ahmed en pacientes
vitrectomizados se ha reportado es similar a la de no
vitrectomizados 62.5% vs 68.5%. ¢

Las limitaciones del presente estudio incluyeron su
naturaleza retrospectiva y las intervenciones quirurgicas
realizadas por varios cirujanos. Debido a la inclusion de
pacientes con seguimientos cortos (6 meses) es posible que no
se hayan detectado algunos pacientes con desarrollo de
complicaciones que requirieran terapia antiangiogénica o
bien una reintervencion quirurgica. A pesar de esto, nuestro
estudio es el primero en evaluar la frecuencia, factores de
riesgo y resultados del uso de terapia antiangiogénica
posteriorala VPP.

En conclusion, el presente estudio demostré que los
antiangiogénicos intravitreos son empleados en
aproximadamente 1 de cada 4 ojos con retinopatia diabética
proliferativa avanzada a los cuales se les realiza VPP 25Ga.
Las probabilidades de emplearse durante el postquirdrgico
son mayores en aquellos previamente inyectados.
Finalmente, la terapia antiangiogénica demuestra ser un
tratamiento aceptable para tratar el edema macular diabético
en pacientes vitrectomizados, disminuye la necesidad de
reintervencion en los casos de resangrado pero no en los casos
de glaucoma neovascular por lo que no se debe de retrasar la
cirugia filtrante en estos pacientes.
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Combinacion de antiangiogénico y
esteroides intravitreos en el tratamiento
del edema macular diabético

Jacinto JE, Cisneros-Gémez S, Arevalo-Simental D, Ontiveros DO, Cortes-Quezada S,
Mendoza-Adam G, Roig-Melo EA.

Resumen

Introduccién

La retinopatia diabética ocupa el primer lugar como causa de discapacidad visual en adultos mayores
de cuarenta afios. El edema macular diabético es la principal causa de pérdida visual moderada en
pacientes con retinopatia diabética estimandose que un 20% de los pacientes con retinopatia diabética
lo padecen. La expresion de factor de crecimiento vascular endotelial (VEGF) y la inflamacion juegan
un papel fundamental enla patogénesis de la enfermedad.

Objetivo
Evaluar la eficacia y seguridad de la combinacion de anti-VEGF/esteroide intravitreo para el
tratamiento del edema macular diabético con involucro central.

Material y Métodos
Se revisaron los expedientes médicos de pacientes con diagnostico de edema macular diabético que
fueron tratados con una combinacion de anti-VEGF/ esteroide intravitreo.

Resultados

Se incluyeron un total de 17 pacientes con edema macular. Se evalu6 el seguimiento a 24 semanas. Se
observo en promedio una mejoria de la agudeza visual mejor corregida de 28 letras, una reduccion de
158 um en el grosor macular central y un aumento de la presion intraocular de 1 mmHg. A uno de los
pacientes se le realiz6 cirugia de catarata y un paciente tuvo aumento de la presion intraocular de mas
de 10 mmHgla cual se control6 con la adicion de un hipotensor ocular.

Conclusion

La combinacion de anti-VEGF/esteroide mejoro la agudeza visual, redujo de manera significativa el
grosor macular central y no aumento significativamente la presion intraocular en pacientes con edema
macular diabético. No se encontraron efectos adversos serios con el uso de la combinacion anti-
VEGF/esteroide en esta serie a las 24 semanas.

Palabras clave: diabetes, esteroides, retina, retinopatia, VEGFE.
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Combinacién de antiangiogénico y esteroides
intravitreos en edema macular diabético

Combination of intravitreal anti-VEGF/steroid for the
treatment of diabetic macular edema

Abstract

Introduction.

Diabetic retinopathy is the leading cause of visual impairment in adults over the age of forty. Diabetic macular edema is the main cause of
moderate visual loss in patients with diabetic retinopathy. It is estimated that 20% of patients with diabetic retinopathy suffer from it.
Expression of vascular endothelial growth factor (VEGE) and inflammation play a key role in the pathogenesis of the disease.

Obijective.

To evaluate the efficacy and safety of the combination of intravitreal anti-VEGF/steroid for the treatment of diabetic macular edema with

central involvement.

Material and Methods.

We reviewed the medical records of patients diagnosed with diabetic macular edema who were treated with a combination of intravitreal

anti-VEGF/steroid.

Results.

A total of 17 patients with macular edema were included. Follow-up was assessed at 24 weeks. An improvement in 28-letter visual acuity
was observed on average, a reduction of 158 um in central macular thickness and an increase in intraocular pressure of 1 mmHg. One of the
patients underwent cataract surgery and one patient had increased intraocular pressure of more than 10 mmHg which was controlled with the

addition of an ocular hypotensive.

Conclusions.

The combination of intravitreal anti-VEGF/steroid improved visual acuity, significantly reduced central macular thickness and did not
significantly increase intraocular pressure in patients with diabetic macular edema. No serious adverse effects were found with the use of

intravitreal anti-VEGF/ steroid combination in this series at 24 weeks.

Key Words: diabetes, retina, retinopathy, steroids, VEGF.

Introduccion

La retinopatia diabética ocupa el primer lugar como causa
de discapacidad visual en adultos mayores de cuarenta afios.'
El edema macular diabético es la principal causa de pérdida
visual moderada en pacientes con retinopatia diabética
estimdndose que un 20% de los pacientes con retinopatia
diabética lo padecen.’ El edema macular diabético se
caracteriza por fuga capilar, acumulacién de liquido y
engrosamiento macular secundario a la ruptura de la barrera
hematorretiniana.’ La inflamacion juega un rol importante en
la patogénesis del edema macular diabético. La ruptura de la
barrera hematorretiniana induce la expresion de factores
inflamatorios, entre los que se encuentran el factor de
crecimiento vascular endotelial (VEGF), molécula de
adhesion intercelular-1, interleucina-6 y proteina
quimiotactica de monocitos-1, asi como leucoestasis y
alteraciones en las proteinas de union endotelial estrecha.’

Durante las ultimas décadas el tratamiento con laser focal o
en rejilla habia sido el estandar de oro para los pacientes con
edema macular diabético,’ sin embargo, este tratamiento es
destructivo y unicamente estabiliza la vision.

Los glucocorticoides intravitreos también han sido usados
para el tratamiento del edema macular diabético. Elman y
cols. demostraron que el aceténido de triamcinolona

intravitreo asociado a laser temprano fue superior al laser
como monoterapia en pacientes pseudofaquicos.’® En afios
recientes se desarrollo el implante intravitreo de liberacion
prolongada de dexametasona, este implante libera el
medicamento lentamente hasta por un periodo de 6 meses.” El
estudio MEAD demostro la eficacia del implante intravitreo
de dexametasona para mejorar la agudeza visual 15 letras o
maés a 39 meses. Los principales efectos adversos de los
corticoides intravitreos fueron el desarrollo de catarata y el
aumento de la presién intraocular.”

Multiples estudios han demostrado el beneficio de la
terapia anti-VEGF en casos de edema macular diabético con
involucro central. En la actualidad el uso de anti-VEGF como
terapia inicial es la primera eleccién para el tratamiento de los
pacientes con edema macular con involucro central asociado
o no al uso de laser focal temprano o diferido. El estudio
READ-2 demostr6 que el ranibizumab como monoterapia o
combinado con laser focal fue superior a laser solo.” El
Diabetic Retinopathy Clinical Research Network (DRCR.net)
protocolo I también demostré que el ranibizumab solo o
combinado con laser temprano o diferido, es superior al laser
como monoterapia o laser combinado con acetéonido de
triamcinolona.” Por otro lado, el estudio BOLT mostrd
resultados favorables para bevacizumab comparado con laser
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macular en ojos con edema macular diabético con involucro
central." El estudio DA VINCI demostré mejores resultados
usando aflibercept comparado con laser macular para el
tratamiento del edema macular diabético.

En nuestro estudio se utilizo ranibizumab en combinacion
con esteroide intravitreo (acetonido de triamcinolona libre de
conservador o implante intravitreo de dexametasona) para
tratar el edema macular diabético con involucro central
evaluando su eficacia y seguridad.

Objetivo

Evaluar la eficacia y seguridad a 24 semanas del uso de
antiangiogénico asociado a 2 diferentes esteroides
intravitreos para el tratamiento del edema macular diabético,
las variables a evaluar fueron los cambios en agudeza visual
mejor corregida (AVMC), grosor macular central (GMC) y
presion intraocular (P10O).

Material y métodos

Se realizé un estudio retrospectivo de serie de casos. Se
incluyeron pacientes elegidos de manera consecutiva con
diagnoéstico con edema macular diabético con involucro
central durante el periodo de febrero a julio del afio 2016 que
recibieron tratamiento intravitreo combinado de ranibizumab
mas esteroide. La historia clinica, las caracteristicas del
edema macular, el protocolo de tratamiento y la evolucién del
paciente fueron obtenidos del expediente médico de cada
paciente.

Todos los pacientes firmaron el consentimiento informado
donde se discute los riesgos, beneficios y alternativas del
tratamiento con inyecciones intravitreas. Toda la informacion
que se obtuvo de cada paciente fue recolectada con estricto
apego ala declaracion de Helsinki.

Los pacientes fueron evaluados en el Servicio de Retina del
Hospital Civil de Guadalajara (HCG). Los pacientes
seleccionados fueron aquellos que presentaron edema
macular diabético con un grosor retiniano central mayor a
300 um medido con Cirrus HD-OCT y que no hubiesen
recibido ningun tipo de tratamiento para el edema macular
durante los ultimos 3 meses. La lista completa de criterios de
inclusion y no inclusion se muestra en la tabla 1y 2. Todos los
pacientes que recibieron la combinacién de ranibizumab con
esteroide intravitreo y cumplian con los criterios fueron
incluidos.

Combinacién de antiangiogénico y esteroides
intravitreos en edema macular diabético

Tabla 1. Criterios de inclusién

» Mayor de 18 aflos

» Mejor agudeza visual corregida 73 a 20 letras ETDRS

 Grosor macular central > o igual a 300 pm (medido con tomografia
de coherencia 6ptica dominio espectral Cirrus HD-OCT)

« Diagnostico de diabetes mellitus tipo 1 o 2

Tabla 2. Criterios de no inclusion

« Laser macular en los tltimos 3 meses

« Antiangiogénico intravitreo en los ultimos 3 meses

« Esteroide intravitreo en los tltimos 3 meses

» Glaucoma neovascular

» Miopia mayor a - 6.00 D

» Opacidad de medios en cavidad vitrea

« Enfermedad inflamatoria ocular activa

« Cualquier condiciéon que a juicio del investigador interfiera con los
resultados del estudio

Protocolo de tratamiento

A los pacientes se les aplico una inyeccion intravitrea de
ranibizumab 0.3 mg combinada con 1 mg de acetonido de
triamcinolona o ranibizumab 0.3 mg asociado a un implante
intravitreo de liberacion prolongada de dexametasona el cual
era colocado una semana después de la inyeccidn intravitrea
de ranibizumab. El protocolo de tratamiento esta
esquematizado enlastablas 3y 4.

Para la aplicacion de la inyeccidn intravitrea se utilizo
anestesia local, yodopovidona al 5% en fondos de saco como
antiséptico y blefardstato, de ser necesario se realizaba
paracentesis de cdmara anterior para disminuir la presion
intraocular post inyeccion; no se utilizé antibiotico topico pre
ni post inyeccion de manera rutinaria.

Se utilizé la prueba T de Student para analizar el cambio en
el grosor macular y la prueba Wilcoxon para evaluar el
cambio en la agudeza visual mejor corregida y el grosor
macular central. Se emple6 el software IBM SPSS Statistics
22 pararealizar el analisis.

Resultados

Caracteristicas basales

Se evaluaron 17 pacientes, de los cuales 11 (65%) fueron
mujeres y 6 (35%) hombres. Los pacientes estudiados tenian
una edad promedio de 58 afios y 11 afios de evolucion desde el
diagnostico de diabetes, con una media de hemoglobina

Tabla 3. Esquema de tratamiento Ranibizumab/Triamcinolona

Medicamento Basal Semana 4
Ranibizumab 0.3 mg X X
Triamcinolona 1.0 mg X

Semana 8 Semana 12 Semana 16 Semana 20

X X X X

X

Tabla 4. Esquema de tratamiento Ranibizumab/Dexametasona

Medicamento Basal Semana 4
Ranibizumab 0.3 mg X X
Dexametasona 0.7 mg X

Semana 8 Semana 12 Semana 16 Semana 20

X X X X
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Combinacién de antiangiogénico y esteroides
intravitreos en edema macular diabético

Tabla 1. Caracteristicas generales

Paciente Tratamiento AVMLeCtJ;ICIal AVi{fr:;nal chﬁ\(lzligl g}:;lacl Itl:iIc(iZil PIO Final Observaciones
1 RBX/DXM 20 60 448 pm 290 pm 11 mmHg 10 mmHg
2 RBX/DXM 37 75 435 um 251 um 16 mmHg 21 mmHg MER
3 RBX/DXM 55 80 369 um 282 ym 15 mmHg 16 mmHg Catarata
4 RBX/DXM 60 80 366 um 231 um 10 mmHg 20 mmHg Aumento de la PIO
5 RBX/DXM 35 45 704 um 532 um 10 mmHg 15 mmHg MER
6 RBX/DXM 55 85 360 um 230 pum 14 mmHg 14 mmHg
7 RBX/DXM 20 75 376 um 265 pm 16 mmHg 15 mmHg
8 RBX/TRM 20 35 380 um 220 pm 14 mmHg 15 mmHg
9 RBX/TRM 40 75 309 pm 190 um 12 mmHg 14 mmHg
10 RBX/TRM 20 55 482 pm 152 um 14 mmHg 14 mmHg
11 RBX/TRM 40 70 313 um 240 pm 14 mmHg 15 mmHg
12 RBX/TRM 55 75 342 pm 180 um 15 mmHg 16 mmHg
13 RBX/TRM 40 70 307 um 190 um 16 mmHg 15 mmHg
14 RBX/TRM 35 75 502 um 180 um 14 mmHg 16 mmHg
15 RBX/TRM 60 80 322 um 219 ym 14 mmHg 14 mmHg
16 RBX/TRM 70 85 313 um 150 um 14 mmHg 15 mmHg
17 RBX/TRM 70 85 313 um 155 uym 15 mmHg 17 mmHg

AVMC: Agudeza Visual Mejor Corregida. GMC: Grosor Macular Central. PIO: Presion Intraocular. RBX: Ranibizumab. DXM: Dexametasona TRM: Triamcinolona. MER: Membrana Epirretiniana.

glucosilada de 7.68% y una glucosa en ayuno promedio de
143 mg/dl al inicio del estudio. El grosor macular central
promedio fue de 390 um, la media de presion intraocular 13
mmHg y el promedio de agudeza visual mejor corregida
inicial fue de 43 letras (20/160). La combinacién de
ranibizumab/dexametasona (RBX/DXM) fue utilizada en 7
(41%) pacientes y la combinacidn
ranibizumab/triamcinolona (RBX/TRM) se utilizé en 10
(59%) pacientes, se evalud el seguimiento hasta las 24
semanas. Las caracteristicas generales de cada caso se
resumen enlatabla5.

Respuesta al tratamiento

La AVMC a las 24 semanas de seguimiento fue de 71 letras
(20/40) en promedio significando esto una mejoria de 28
letras (p <0.05) con respecto al promedio basal. Los pacientes
que recibieron la combinacién de RBX/DXM tuvieron una
agudeza visual basal y final de 40 (20/160) y 71 (20/40) letras
respectivamente, lo que representd una mejoria de 31 letras (p
<0.05), mientras que quienes recibieron la combinacién
RBX/TRM tuvieron una agudeza visual basal y final de 48
(20/125) y 71 (20/40) letras respectivamente representando
una mejoria de 23 letras (p <0.05).

Se encontr6 un grosor macular central a la semana 24 de
233 um, logrando con esto una disminucion de 158 um (p
<0.05). Los pacientes a los que se les aplico la combinacion
RBX/DXM tuvieron un grosor macular central basal y final
de 437 um y 297 um respectivamente lo que significé una
reduccion promedio de 140 um (p <0.05), mientras que
aquellos pacientes que recibieron la combinacién de
RBX/TRM tuvieron un grosor macular central inicial y final
de 356 um'y 184 um lo que signific6 una reduccién de 172 um
(p <0.05) en promedio.

En cuanto a la presion intraocular, en general se mantuvo
estable con una presion intraocular final de 15 mmHg lo que
representa un aumento de 1 mmHg (p >0.05) con respecto ala
basal. Aquellos pacientes que recibieron la combinacion de
RBX/DXM presentaron una presion intraocular basal y final
de 13 y 16 mmHg representando un aumento de 3 mmHg (p
>(0.05). Los pacientes que recibieron la combinacién de
RBX/TRM tuvieron una presion intraocular basal y final de
14 y 15 mmHg significando un aumento de 1 mmHg (p
>(.05). Uno de los pacientes que recibi6 la combinacion de
RBX/DXM present6 un aumento de la presion intraocular de
mas de 10 mmHg la cual se controlé de manera efectiva con
tratamiento topico.
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En cuanto a otras complicaciones observadas un paciente
fue operado de facoemulsificacion de catarata durante el
periodo de observacion y dos pacientes mas desarrollaron
membrana epirretiniana.

Discusion

El edema macular diabético es la principal causa de baja
visual en los pacientes diabéticos. Diversos tratamientos se
han utilizado para su tratamiento entre los que se encuentran
la fotocoagulacion macular focal o en rejilla con el cual se
reducia el riesgo de pérdida visual moderada en un 50%. En el
estudio ETDRS aproximadamente el 17% de los ojos tratados
mejord su agudeza visual 3 lineas.” Desde entonces se han
utilizado esteroides intravitreos como el aceténido de
triamcinolona y la dexametasona los cuales han demostrado
su eficacia. El implante intravitreo de dexametasona de 0.7
mg demostro que puede obtener una mejoria 15 letras o mas
en el de 22.2% en un seguimiento a 3 afios (estudio MEAD).
Elmany cols. demostraron que al afio existe una reducciéon en
el grosor macular similar en los grupos que utilizaron
ranibizumab + laser comparados con aquellos que utilizaron
triamcinolona + laser, la ganancia en letras al afio de
seguimiento fue también similar en el subgrupo de pacientes
pseudofacos.”

La terapia més aceptada en la actualidad es el uso de anti-
VEGTF intravitreo. Ranibizumab, un fragmento de anticuerpo
monoclonal recombinante humanizado, ha demostrado su
eficacia en diferentes estudios multicéntricos bien conducidos
comolosonREAD-2, RESTORE, RISE, RIDE.

La patogénesis del edema macular diabético es
multifactorial. Es predominantemente secundario a una
ruptura generalizada de la barrera hematorretiniana interna
lo que conduce a acumulacion de liquido y constituyentes
plasmaticos, como lipoproteinas, entre las capas
intrarretinianas de la macula." El VEGF ha sido identificado
como uno de muchos factores que rompen la barrera
hematorretiniana causando un incremento en la
permeabilidad de los vasos retinianos por afeccion de las
uniones endoteliales estrechas.”” La patogénesis del aumento
de la permeabilidad vascular también ha sido atribuida a la
inflamacidn, particularmente via leucoestasis dentro de los
capilares retinianos. La atraccion y adhesion de leucocitos a la
pared vascular en el contexto de la diabetes puede estar
explicado por un incremento en la expresién de moléculas de
adhesion leucocitaria como la molécula de adhesion
intercelular endotelial tipo 1y CD18."*"

El edema macular es una enfermedad crénica con una
respuesta variable y manifestaciones clinicas que afectan al
paciente a lo largo de su vida. Los tratamientos disponibles
estan encaminados a atacar diferentes mecanismos
fisiopatologicos de la enfermedad por lo que resulta
interesante evaluar la posibilidad de una terapia combinada
que pudiera resultar efectiva. En general es bien sabido que los
esteroides intravitreos pueden contrarrestar la parte
inflamatoria responsable de adhesion leucocitaria mientras
que los agentes anti-VEGF disminuyen de manera
importante los efectos de esta molécula a nivel retiniano y
vascular, sobre todo en lo que referente a la permeabilidad
vascular. "

Combinacién de antiangiogénico y esteroides
intravitreos en edema macular diabético

En el presente reporte se decidid evaluar la eficacia y
seguridad de la terapia combinada de esteroide + anti-VEGF
intravitreos para el tratamiento del edema macular diabético.
A las 24 semanas se obtuvo una mejoria de la agudeza visual
estadisticamente significativa en comparacion con la basal, 28
letras en promedio, y una disminucién del grosor macular
central de 158 um. En este reporte no se cont6é con un grupo
control de monoterapia, como antecedente los estudios
paralelos RISE y RIDE mostraron una mejoria promedio de
la agudeza visual mejor corregida de 10 y 7 letras a las 24
semanas respectivamente con 0.3 mg de ranibizumab
mensual.” Faghihi y cols. demostraron la eficacia del
tratamiento combinado y ademads identificaron que éste fue
superior a la monoterapia con antiangiogénico en mantener
un grosor macular estable a las 16 semanas de seguimiento.”
Uno de los efectos adversos mas temidos con el uso de
esteroides intravitreos es el aumento de la presion intraocular,
dicho efecto ha sido documentado en varios estudios previos,
Elman y cols. encontraron que un 38% de los pacientes a los
que se les aplico esteroide intravitreo tuvieron un aumento de
la presién intraocular de 10 mmHg o mas, un 22% tuvo que
iniciar hipotensor ocular y ninguno necesito cirugia filtrante
al afio de seguimiento. En nuestro estudio, a las 24 semanas de
seguimiento solo 1 paciente tuvo una elevacion de la presion
intraocular de mas de 10 mmHg y fue controlado con la
adicién de 1 medicamento antiglaucomatoso. Elman y cols.
también encontraron que 15% de los pacientes que recibieron
triamcinolona intravitrea tuvieron la necesidad de realizarse
cirugia de catarata.” De los pacientes evaluados en este
estudio, s6lo en uno tuvo que realizarse cirugia de catarata.

Conclusiones

Nuestros datos arrojan resultados prometedores,
demostrando la eficacia y seguridad de la terapia intravitrea
combinada de anti-VEGF/esteroide en una pequefia serie de
casos retrospectiva no controlada de pacientes con edema
macular diabético con involucro central. Aunque la fortaleza
de las conclusiones del presente estudio debe ser tomada con
cautela debido a que el estudio esta severamente limitado por
el pequefio tamafio de la muestra, una seleccidon consecutiva
de casos, falta de grupo control y su cardcter retrospectivo.

A pesar de la existencia de las limitaciones antes
mencionadas podemos llegar a algunas conclusiones
importantes. 1) La combinacién de anti-VEGF/esteroide
mejoro la agudeza visual en pacientes con edema macular
diabético. 2) La combinacion de anti-VEGF/esteroide redujo
de manera significativa el grosor macular. 3) No hubo
aumento significativo dela presion intraocular con el uso dela
combinacion anti-VEGF/esteroide. 4) No se encontraron
efectos adversos serios con el uso de la combinacién anti-
VEGF/esteroide alas 24 semanas.

El edema macular diabético sigue siendo un desafio por
tratarse de un problema crénico y recidivante. En general los
resultados favorables en esta serie de casos utilizando el
tratamiento combinado de anti-VEGF y esteroide justifican la
realizacién de estudios mas rigurosos, controlados y
prospectivos para evaluar la eficacia y seguridad de dicha
combinacién a largo plazo.
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Orozco CL, Cortés-Quezada S, Roig-Melo E

Resumen

Introduccién

La retinopatia diabética es la tercera causa de ceguera irreversible en el mundo, pero la primera en
personas de edad productiva en paises en vias de desarrollo; a su vez esta, es la principal complicacion
microvascular que se presenta en pacientes con Diabetes. Existe la percepcion de que hay mayor
frecuencia de complicaciones postquirurgicas de vitrectomia en pacientes con mal control glucémico,
sin embargo, la evidencia cientifica no es concluyente por lo que se realizo el presente estudio con el
objetivo de describir la incidencia de complicaciones en pacientes postquirirgicos de vitrectomia y su
relacion con el porcentaje de hemoglobina glucosilada.

Material y Métodos

Se trata de un estudio retrospectivo realizado en el Servicio de Retina de 1a Unidad Oftalmolégica de
Alta Especialidad del Hospital Civil de Guadalajara Fray Antonio Alcalde. Se recopil6 y analiz6 la
informacion de pacientes sometidos a facoemulsificacion mas vitrectomia o vitrectomia simple por
complicaciones de retinopatia diabética.

Resultados

Se incluyeron 101 pacientes. El rango de edad fue de 33 a 74 afios, con promedio de 57.35 afios, 72% (73
pacientes) presentaron HbA1lc mayor a 7% colocandolos en el grupo de mal control glucémico, el 28%
(28 pacientes) restante fue colocado en el grupo de buen control glucémico con HbAlc menor a 7%. En
el grupo de mal control glucémico se registraron 21 casos con complicaciones (27%), en el grupo de
buen control glucémico, se presentaron 4 casos con complicaciones (17%).

Conclusiones

Los pacientes en el grupo de mal control glucémico presentaron complicaciones en un porcentaje
mayor con 27% de los casos, en comparacion con el 17% del grupo de buen control.

Se considera de importancia que éste analisis sirva para generar nuevos protocolos de estudio con las
caracteristicas necesarias para establecer mejores criterios pre quirtrgicos, creemos necesario realizar
un analisis de la problematica de manera prospectiva y analitica, con una muestra suficiente para poder
establecer criterios pre quirargicos validos y confiables.

Palabras clave: complicaciones, diabetes, hemoglobina glucosilada, retinopatia, vitrectomia.
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Complications on vitrectomy because of diabetic
retinopathy and its relation to HbA1c levels

Abstract

Introduction.

Diabetic retinopathy is the third cause of irreversible blindness in the world, but the first on working-age population (16 to 64) in developing
countries (1) (2), it is important to highlight that the disease is the main microvascular complication presented on diabetic patients. The
metabolic control is fundamental for the treatment of diabetic retinopathy and its complications (3). Today, even though it is general knowledge
amongst the physician specialized on retina that post-surgical complications are more frequent on vitrectomy on patients who have a bad
glycemic and metabolic control. However, this is not backed with studies, because of this we consider of importance and relevancy to make a
systemized approach to this situation due to the great impact that it would have in social and working rehabilitation of patients who suffer
Diabetes Mellitus and in, particularly, Diabetic Retinopathy. The objective of this work is to describe the incidence of complication on post-
surgical vitrectomy patients and its relation with the percentage of Glycated hemoglobin (HbAlc)

Material and Methods.

Retrospective study that included patients who underwent Phacoemulsification and vitrectomy or vitrectomy simple for diabetic retinopathy
on the Fray Antonio Alcalde Civil Hospital of Guadalajara Retina Service. We used a data collection instrument and posteriorly performed a
statistically analysis of the results.

Results.

We included 101. The range of age was 33 to 74, with amean of 57.35 years old. 72% (73 patients) presented Hb1Ac higher that 7% setting
them on the poor glycemic control, 28% (28) was placed in the good glycemic control with Hb A 1c under 7%. The poor control group registered 21
cases with complications (27%), the good control group presented 4 cases with complications (17%).

Conclusions.

The patients in the poor glycemic control group presented a higher percentage of complications with 27% of the cases, in contrasts to the 17%
from the good glycemic control group. We consider of importance that this analysis generates new study protocols with the necessary
characteristics to establish better pre-surgical criteria. We believe it is necessary to make an analysis of the problems in a prospective and

analytical manner with a sample that is enough to set valid and trustful pre-surgical criteria.

Key Words: Complications, diabetes, glycosilated hemoglobin, retinopathy, vitrectomy.

Introduccion

La prevalencia de Diabetes Mellitus estd en aumento
debido a la mayor sobrevida y por cambios en el estilo de vida
de la poblacion, después de 20 afios 90% de los casos de
diabetes tipo 1 'y 66% del tipo 2 tendran alguna forma de
retinopatia diabética, y de ellas 5% requerira de tratamiento
para evitar una ceguera irreversible."” La retinopatia diabética
esla tercera causa de ceguera irreversible en el mundo, pero la
primera en personas de edad productiva (16 a 64 afios) en
paises en vias de desarrollo, es importante destacar que la
retinopatia diabética es la complicaciéon mas frecuente
microvascular que se presenta en pacientes con diabetes por
encima de la nefropatia diabética y neuropatia diabética. '**

Laaparicién de la retinopatia esta relacionada con una serie
de factores de riesgo de los cuales destacan por su importancia
el grado de control metabodlico y duracion de la enfermedad.
El grado de afeccidon es muy variable de unos pacientes a otros
y también la repercusion sobre la funcién visual

El control metabolico es fundamental en el tratamiento de
la retinopatia diabética y sus complicaciones, este control se

encuentra principalmente relacionado a los niveles de glucosa
sanguinea.’

El estudio de complicaciones en el control de diabetes
(DCCT, por sus siglas en inglés), report6é que un tratamiento
intensivo hipoglucemiante reduce el riesgo de desarrollar
retinopatia en 76%, asi como en pacientes que ya contaban
con algian grado de dafio retiniano logré disminuir la
progresion de este dafio en un 54%."

Hasta hace unos afios, las posibilidades terapéuticas para
los pacientes que sufrian estas complicaciones eran escasas ya
que el tratamiento de la retinopatia diabética avanzada se
reducia al control metabdlico y a la aplicacién de laser,
medidas insuficientes cuando aparecia un desprendimiento
de retina traccional o hemorragias vitreas de repeticion, la
llegada de la vitrectomia supuso para estos casos una
posibilidad de curacién y de mejora de su enfermedad.

Desde el estudio DRVS (Diabetic Retinophaty Vitrectomy
Study) hace algunas décadas, han habido avances
significativos en el tratamiento y manejo de la retinopatia
diabética avanzada, tanto en las técnicas quirtrgicas como en
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eluso de farmacos previos o posteriores a la vitrectomia con el
fin de reducir las complicaciones y mejorar el pronostico
visual y funcional.’

Enla actualidad es de conocimiento generalizado entre los
meédicos que se dedican al area de la cirugia de retina, que las
complicaciones postquirurgicas de una vitrectomia en
pacientes que llevan un mal control glucémico y metabdlico
son mas frecuentes y, entendiendo como complicaciones la
presentacion de resangrados de cavidad vitrea, queratopatia
bullosa o glaucoma neovascular, esto no se encuentra
respaldado actualmente con estudios cientificos, por lo cual
consideramos de importancia y relevancia fundamental
realizar un abordaje sistematizado a esta problematica debido
al gran impacto que tendria en la rehabilitacion social y
laboral de los pacientes que padecen retinopatia diabética.
Por lo que el presente estudio tuvo como objetivo describir la
incidencia de complicaciones postquirurgicas en pacientes en
los que se realiza un procedimiento de vitrectomia por
complicaciones de retinopatia diabética y su relacién con los
niveles de hemoglobina glucosilada pre quirurgica.

Material y Métodos

Se realiz6 un estudio retrospectivo, de pacientes que fueron
sometidos a un procedimiento de vitrectomia por
complicaciones relacionadas a retinopatia diabética en la
Unidad Oftalmolodgica de Alta Especialidad “Pablo Jiménez
Camarena” del Hospital Civil de Guadalajara “Fray Antonio
Alcalde”, enel periodo de Abril del 2014 a Junio del 2015.

Criterios de inclusion

* Diagnostico de Diabetes Mellitus de acuerdo a los
criterios de la Asociacion Americana de Diabetes (ADA).

* Edad minima de 18 afios a la fecha del procedimiento.

* Firma de consentimiento informado de procedimiento
quirurgico.

* Pacientes post vitrectomia relacionada a complicaciones
de retinopatia diabética (hemovitreo, desprendimiento de
retina traccional, hialoides tensa) en el periodo de abril de
2014 ajuniode 2015.

* Pacientes con hemoglobina glucosilada basal pre
quirurgica.

* Pacientes con al menos 6 meses de seguimiento
postquirurgico.

Criterios de exclusion

* Pacientes con implante valvular para tratamiento de
glaucoma neovascular previo.

* Pacientes sin niveles de hemoglobina glucosilada basal.

* Pacientes con expediente no localizable o incompleto.

* Pacientes con historia clinica incompleta o que no
hubieran acudido regularmente a las consultas programadas.

* Pacientes con diagnostico de glaucoma neovascular
previo.

Todas las cirugias fueron realizadas con el sistema Stellaris
PC (Bausch and Lomblncorporated, Aliso Viejo, CA),
mediante una VPP con calibre 25G a tres puertos. Enlos casos
faquicos con catarata se les realiz6 un procedimiento
combinado (facovitrectomia) con implantacion de lente
intraocular.

La informacion requerida para el estudio se obtuvo

Complicaciones de vitrectomia y su relacién con niveles de Hb1ac

mediante el llenado de un formato previamente establecido,
la informaciéon fue tomada directamente del expediente
localizado en el departamento de archivo clinico de cada uno
de los pacientes seleccionados conforme a los criterios de
inclusién y exclusion para participar en el estudio.

La Asociacion Americana de Diabetes en sus guias de
cuidado médico en Diabetes 2015 marca que el objetivo de
control glucémico en un paciente adulto fuera de proceso de
gestacion debe de ser menor de 7% de hemoglobina
glucosilada, aunque la guia hace referencia a rangos de
control mas laxos en casos de pacientes que han presentado
multiples episodios de hipoglucemia o en aquellos en que la
esperanza de vida es limitada, se decidi6 establecer el rango
de 7% de hemoglobina glucosilada como limite de buen
control glucémico. *° Los datos recabados fueron analizados
con el sistema Microsoft Excel 2011 para Mac version 14.0.0;
utilizando analisis descriptivo de las variables, y procesados
en el programa IBM SPSS Statistics Version 24.0

Resultados

Se analizaron los expedientes de un total de 188
procedimientos de faco-vitrectomia o vitrectomia, sin
embargo solo 101 pacientes cumplieron con los criterios de
inclusién para el estudio.

El 57% de los pacientes (58) tuvieron como diagndstico
preoperatorio hemovitreo, 38% (38) presentaron hemovitreo
mas desprendimiento de retina traccional y 5% (5)
desprendimiento de retina traccional como diagnostico
Unico, en el 80% de los casos (81) se realizé un procedimiento
de facoemulsificacidon mas vitrectomia, mientras que en el
20% (20) de los casos se realizo s6lo un procedimiento de
vitrectomia.

Fueron registrados los niveles de hemoglobina glucosilada
pre quirurgica, y fueron catalogados dentro de un buen
control cuando eran menores a 7% y como mal control
cuando eran mayores a 7%, conforme lo indican la guia de la
Asociacion Americana de Diabetes™, en nuestra poblacién de
estudio el promedio de hemoglobina glucosilada fue de
8.47%, colocando a 73 pacientes (72%) en el grupo de mal
control,y 28(28%) en el grupo de buen control glucémico.

Fueron mas frecuentes las complicaciones en el grupo de
mal control con hemoglobina glucosilada, 27.27% contra un
16.66% del grupo de buen control glucémico.

Se presentaron un total de 24 casos con complicaciones de
los 101 estudiados, 58% de los pacientes con complicaciones
(14) presentaron glaucoma neovascular, 38% (9) resangrado
de cavidad vitrea y 4% (1) queratopatia bullosa.

Las complicaciones fueron relacionadas con los grupos de
buen y mal control glucémico, en el grupo de buen control
compuesto por 24 casos, se presentaron complicaciones en 4
pacientes (17%), con un caso de glaucoma neovasculary 3 de
resangrado de cavidad vitrea, mientras que en el grupo de mal
control glucémico compuesto por 77 casos, se presentaron 21
pacientes con complicaciones postquirargicas (27%) de estos,
13 presentaron glaucoma neovascular, 7 resangrado de
cavidad vitrea y un caso queratopatia bullosa.
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Discusiony conclusiones

En un estudio realizado en Finlandia con 124 ojos y un
seguimiento a 3 afios en promedio, con pacientes que fueron
sometidos a vitrectomia por complicaciones relacionadas a
retinopatia diabética, se presentaron 21 casos de glaucoma
neovascular (17%) en 3 afios, 18 (14.51%) de ellos dentro del
primer afio postquirurgico, dato que coincide con los registros
que obtuvimos en nuestro analisis con 14 casos y un 13.86%,
se demostro de igual manera que el redesprendimiento de
retina total y la afaquia son factores de riesgo independientes
para desarrollar glaucoma neovascular, se cree que el estimulo
principal para desarrollar esta complicacién se encuentra
relacionado al grado de isquemia retiniana.” En un analisis
realizado en Japon se encontraron como factores de riesgo
independientes para desarrollar glaucoma neovascular
posterior a cirugia de vitrectomia por complicaciones de
retinopatia diabética, al sexo masculino, pacientes jovenes,
presiones intraoculares basales previas elevadas,
neovascularizacion previa en angulo iridocorneal, y
glaucoma neovascular en el ojo contralateral.’

Esinteresante mencionar que en el grupo de buen control la
complicacién mas frecuente fue el resangrado en cavidad
vitrea, mientras que, en el grupo de mal control, la
complicacién mas frecuente fue el glaucoma neovascular.
Esta diferencia puede deberse a que los pacientes con mal
control pudieran tener otros factores sistémicos agregados
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mal controlados como la hipertension arterial, o factores
locales como mayor isquemia de la retina o estar propensos a
tener grados mayores de inflamacion con la consecuente
generacion de factor de crecimiento vascular endotelial. Las
complicaciones fueron relacionadas con los grupos de buen y
mal control glucémico, con resultados previamente
mencionados, desafortunadamente en la literatura no existe
informaciéon que analice el nivel de la hemoglobina
glucosilada como factor pronostico en la presentacion de
complicaciones postquirurgicas en casos de procedimientos
de vitrectomia realizados en pacientes con retinopatia
diabética avanzada. Se considera de importancia que este
analisis sirva para generar nuevos protocolos de estudio con
las caracteristicas necesarias para establecer mejores criterios
pre quirdrgicos, ya que como vimos en los resultados, el
porcentaje de complicaciones fue mayor en el grupo de mal
control que en el grupo de buen control, debido a los
resultados obtenidos creemos necesario realizar un analisis de
la problematica de manera prospectiva y analitica, con una
muestra suficiente para poder establecer criterios pre
quirtrgicos validos y confiables.™"

Conflicto de interés: Se certifica que aquellas personas
involucradas en el desarrollo de este estudio no presentan
ninguna relacién que pudieran generar algin conflicto de
interés, asi como que para la realizacion de este manuscrito no
se recibieron apoyos econdmicos ni materiales.
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Resangrado tras vitrectomia para
hemorragia vitrea persistente secundaria
a retinopatia diabética

Zaldivar-Orta Enrique Leopoldo', Lépez Cervantes Radl', Arévalo-Simental Diana
Esperanza’', Cisneros-Gémez Sonia', Roig-Melo Enrique Alfonso'

Resumen

Introduccién

Laretinopatia diabética y sus complicaciones son la principal causa de ceguera en personas entre 25-74
afios de edad, siendo responsables del 12% de la ceguera mundial. Junto con el edema macular
diabético, la retinopatia diabética proliferativa es una de las complicaciones causantes de la
discapacidad visual. La vitrectomia via pars-plana de 3 puertos ha sido por décadas el estandar
quirurgico en el manejo de muchas de las complicaciones de la retinopatia diabética proliferativa. El
objetivo de este estudio fue reportar la frecuencia de resangrado en cavidad vitrea en pacientes
operados de vitrectomia via pars plana calibre 25 para una hemorragia vitrea persistente secundaria a
retinopatia diabética proliferativa.

Material y Métodos

Estudio de cohorte retrospectivo observacional realizado en la Unidad Oftalmolégica de Alta
Especialidad “Pablo Jiménez Camarena’” del Hospital Civil de Guadalajara Fray Antonio Alcalde. Se
realizo la revision de expedientes de pacientes intervenidos por vitrectomia via pars plana calibre 25
por hemorragia vitrea persistente secundaria a retinopatia diabética durante el periodo comprendido
entre octubre de 2012 y diciembre de 2015. Se analizaron los posibles factores de riesgo asociados para
presentar resangrado.

Resultados

Se incluyeron 145 ojos de 145 pacientes. Durante un seguimiento promedio de 9.45 meses (rango 1-
32), 42 pacientes (29%) presentaron resangrado en cavidad vitrea. El 16% (23) se clasificaron como
tempranas y 13% como tardias (19). Entre los pacientes con resangrado, en 28.5% se resolvio
espontaneamente. A 31% de los pacientes se les aplico antiangiogénico intravitreo y 38% requiri6 de
una reintervencion quirargica (11% del total) . Los factores asociados a resangrado fueron menor edad
(60 vs 55 afios, p=0.008) y faquia (11.6% vs 40.4%, p=0.0001). Se encontré una mayor hemoglobina
glucosilada en pacientes con resangrado (7.7% vs 8.68%, p=0.05). Una mayor proporcion de pacientes
con resangrado tenia historia de fotocoagulacion laser previa (41.7% vs 57.1%, p=0.092). Ninguna de
estas dos diferencias mostro significancia estadistica. La agudeza visual mejoré en ambos grupos (2.16
logMAR prequirurgica vs 0.86 logMAR final, p<0.05).

Conclusiones

Elresangrado en cavidad vitrea fue una complicacion frecuente, ocurriendo en el 29% de los pacientes
diabéticos y se asocié a una menor edad y faquia. La mayoria de los casos de resangrado (62%) se
resolvieron con observacion o una reintervencion. El resto se resolvieron con una segunda
intervencion quirirgica. La agudeza visual promedio mejoro significativamente tanto en los pacientes
con resangrado como en los pacientes sin resangrado. Estos hallazgos son consistentes con lo
publicado con anterioridad, a pesar de que se considera que los pacientes mexicanos tienen
retinopatias mas severas y mayor tasa de complicaciones en el posoperatorio.

Palabras clave: hemorragia, pars plana, retinopatia diabética, vitreo.
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Rebleeding on vitreous cavity after vitrectomy due to
persistent hemorrhage secondary to diabetic
retinopathy

Abstract

Introduction.

Diabetic retinopathy and its complications are the leading cause of blindness in people between 25-74 years of age, accounting for 12% of
global blindness. Along with diabetic macular edema, proliferative diabetic retinopathy is one of the complications that cause visual
impairment. The 3-port pars-plana vitrectomy has been for decades the surgical standard in handling many of the complications of persistent
diabetic retinopathy. The aim of the study was to report the frequency of vitreous cavity rebleeding in patients undergoing vitrectomy via 25-
gauge pars plana for persistent vitreous hemorrhage secondary to proliferative diabetic retinopathy.

Material and Methods.

A review of the patient files who underwent a 25-gauge Pars Plan Vitrectomy owing to a persistent vitreous hemorrhage secondary to
diabetic retinopathy in the retinal service at the Fray Antonio Alcalde Civil Hospital of Guadalajara during the period of October 2012 to
December 2015. The possible risk factors associated to the presence of rebleeding were analyzed.

Results.

We included 145 eyes belonging to 145 patients. During the follow-up period of 9.45 months (1-32), 42 patients (29%) presented rebleeding
in the vitreous cavity. 16% (23%) were classified as early, and 13% as late (19). Amongst the patients with rebleeding, 28.5% was resolved
spontaneously. 31% were applied intravitreous antiangiogenics, and 38% required surgical intervention (11% of the total). Factors which are
associated to rebleeding were younger age (60 vs. 55 years old, p=0.008) faquia (11.6% vs 40.4%, p=0.0001). It was found a higher HbA Ic on
patients with rebleeding (7.7% vs 8.68%, p=0.05). A higher proportion of patients with rebleeding had a history of previous laser
photocoagulation (41.7% vs 57.1%, p=0.092). None of these two differences showed as statistically significance. The visual acuity improved in
both groups (2.16 logM AR pre-surgery vs 0.86 logMAR final, p<0.05).

Conclusions.

Rebleeding of the vitreous cavity is a frequent complication, occurring in 29% of the diabetic patients after a 25-gauge primary vitrectomy
owing to persistent vitreous hemorrhage, and was associated to younger age and faquia. The majority of the rebleeding cases (62%) were
resolved with observation or an intervention (e.g intravitreous antiangiogenic, fluid-air exchange). The rest was resolved with a second surgical
intervention. The average visual acuity significantly improved in both rebleeding and patients with no rebleeding. These findings are consistent
with what was previously published, despite the fact that is considered that Mexican patients have more severe retinopathies and a higher rate of
post-operatory complications.

Key Words: diabetic retinopathy, hemorrhage, vitreous, pars plana.
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Introduccion

La retinopatia diabética y sus complicaciones son la
principal causa de ceguera en personas entre 25-74 afios de
edad, siendo responsables del 12% de la ceguera mundial.
Junto con el edema macular diabético (EMD), la retinopatia
diabética proliferativa (RDP) es una de las complicaciones
causantes de la discapacidad visual .

La vitrectomia via pars-plana (VPP) de 3 puertos ha sido
por décadas desde su creacién por Robert Machemer en los
afios 70 el estandar quirargico en el manejo de muchas de las
complicaciones de la RDP. Actualmente se utilizan con
mayor frecuencia calibres pequefios (23,25y27 G)*.

Se ha reportado que la vitrectomia es requerida hasta en el
10% de los pacientes con RDP en el primer afio tras el
diagnostico’.

La principal indicacion para la VPP en un paciente con
retinopatia diabética es una hemorragia vitrea (HV)
persistente, la cual al mismo tiempo disminuye la agudeza
visual y no permite la aplicacion de fotocoagulacién
panretiniana, el tratamiento de eleccion en un paciente con

RDP con caracteristicas de alto riesgo *”.

Una vez realizada, la VPP usualmente resulta en una
mejoria de la agudeza visual, al mismo tiempo que la
fotocoagulacion panretiniana es iniciada o completada
durante la cirugia. Sin embargo, hay una proporcién de
pacientes que sufren un nuevo sangrado en cavidad vitrea, lo
cual impide la rehabilitacion visual del paciente, asi como la
valoracion del fondo de ojo y la aplicacion de tratamiento
suplementario.

Incidencia

El resangrado en cavidad vitrea es frecuente. Se ha
reportado una incidencia en general de entre 10y 30% de los
casos, aunque existe variabilidad en los reportes y el rango es
tan amplio como desde 5% hasta el 80% de los casos "*"".

En estudios con calibre pequefio (23 y 25G) la incidencia
reportada varia entre el 14.7% al 40% ***.

Clastficacion

La hemorragia postoperatoria en cavidad vitrea se ha
clasificado en funcion a su cronologia como:

1) Temprana (persistente): ocurriendo la mayoria en los
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primeros dias post quirargicos y hasta las primeras 4 semanas,
asociados en su mayoria a la manipulacion tisular durante la
cirugia en especial en los sitios de esclerotomia y a una
retinopatia mas severa (ej. Neovasos en la papila) ****.

2) Tardia (recurrente): aquellas que ocurren después de las 4
primeras semanas ">

Etiologia

Las hemorragias postoperatorias pueden resultar de tejido
vascular remanente, lisis de coagulos, restos hematicos
atrapados en el vitreo anterior o formacién de nuevos vasos.
Algunos estudios han mostrado que hasta el 50% se debe a la
formacion de neovasos y posterior traccion de los mismos a
nivel del sitio de esclerotomia, a esto se le ha denominado
“entry-site neovascularization” (ESNV o neovascularizacion del
sitio de entrada) se piensa que el mecanismo es una
cicatrizacion aberrante secundaria a isquemia en la retina y
pars-plana. Esta complicacion parea ser menos frecuente con
los calibres pequefos. Otro factor asociado a hemorragia
tardia ha sido un peor control metabélico ****,

Factoresderiesgo

No es facil predecir qué pacientes tienen mayor riesgo de
presentar una hemorragia vitrea postoperatoria. Se ha
reportado que la neovascularizacion del segmento anterior e
historia de amputaciones se asocian a un mayor riesgo. Es
loégico pensar que los pacientes con mayor isquemia y mayor
vascularidad anormal tendran un riesgo mayor. Por este
motivo los pacientes sin fotocoagulacion laser previa tienen
en teoria mayor riesgo de resangrado postoperatorio. Se han
reportado una menor edad, ojos faquicos, fotocoagulacion
incompleta, hipotonia el primer dia postoperatorio y la
necesidad de taponamiento como factores de riesgo para
resangrado postoperatiorio en cavidad vitrea ****,

Prevencion

Se recomienda seguir algunas estrategias para evitar una
hemorragia postquirurgica, siendo algunas de ellas
ampliamente aceptadas (hemostasia transoperatoria,
fotocoagulacién panretiniana, remociéon de la traccidén
posterior, remocién del vitreo periférico) mientras que otras
permanecen aun en debate (agentes farmacoldgicos,
taponamiento con gas). Entre estas intervenciones, se ha
popularizado en los ultimos afios la aplicacion intravitrea de
agentes antiangiogénicos. Ahmadieh er al. reportd que la
aplicacién de 1.25 mg de bevacizumab intravitreo aplicado 1
semana antes de la cirugia, reduce el riesgo de resangrado
temprano, inclusive llegando a aclarar la hemorragia y por lo
tanto la necesidad de cirugia. Una revision sistematica llevada
a cabo en 2011 y actualizada en 2015, asi como un
metaanalisis concluyeron que el uso de antiangiogénicos pre
6 transoperatorios disminuyen la incidencia de resangrado
temprano, pero no tardio.”**

Manejo

El primer paso al manejar una hemorragia vitrea
postoperatoria es descartar otras complicaciones. Se debe
evaluar el estado de la retina mediante ultrasonido si es
necesario y excluir un desprendimiento de retina. Si la retina
se encuentra estable, el primer paso es observacion’. En
muchos casos ocurre una resolucion espontanea. La
resolucion depende de la densidad de la hemorragia, la

Resangrado tras vitrectomia para hemorragia vitrea

frecuencia de resangrado y el grado de comunicacion entre el
segmento anterior y posterior. En ocasiones la presion
intraocular puede aumentar por un mecanismo de
azolvamiento de la malla trabecular y debe ser controlada. Se
ha propuesto el uso de antiangiogénicos intravitreos para
hemorragia postoperatoria con buenos resultados ***.

En ocasiones es necesario reintervenir al paciente para
resolver la hemorragia postoperatoria, detectar la probable
causa y tratarla. Si se sospecha una neovascularizacién de las
esclerotomias previas, puede ser necesario remover el
cristalino para acceder a ellas. En caso de encontrarse tal
complicacion, se ha propuesto rasurar la zona afectada
empleando indentacion profunda, asi como crioterapia y/o
laser aplicado a la zona de la neovascularizacion anterior .

Aun cuando la vitrectomia via pars plana ha sido durante
décadas el tratamiento estandar para el manejo de la
hemorragia vitrea persistente, no existen publicaciones en
nuestro medio que hayan cuantificado el porcentaje de
pacientes sometidos a vitrectomia calibre 25 complicados con
una hemorragia postoperatoria. Particularmente en nuestro
medio, donde hoy en dia este abordaje representa el estandar
de manejo quirurgico, resulta de gran relevancia conocer
cuantos de nuestros pacientes sufren de una hemorragia
postoperatoria en cavidad vitrea al ser esta complicacion
causa de reintervencion y persistencia de pérdida de la
agudeza visual. Al mismo tiempo es importante tratar de
identificar aquellos factores que pueden estar asociados con
una mayor tasa de resangrado, con la necesidad de una
segunda vitrectomia. Por lo tanto, el objetivo del presente
estudio fue reportar el porcentaje de pacientes que desarrollan
un resangrado postoperatorio en cavidad vitrea después de
una vitrectomia via pars plana primaria calibre 25 para
hemorragia vitrea persistente secundaria a retinopatia
diabética proliferativa.

Material y Métodos

Este fue un estudio de cohorte retrospectivo observacional,
realizado en el servicio de retina de la Unidad de Alta
especialidad en oftalmologia del Antiguo Hospital Civil de
Guadalajara Fray Antonio Alcalde Guadalajara, Jalisco,
México

Se realizo una revision de los expedientes de todos los
pacientes operados de vitrectomia pars plana o
facovitrectomia calibre 25 en el periodo entre octubre de 2012
y diciembre de 2015 cuya indicacién fue una hemorragia
vitrea diabética en el Servicio de Retina de la Unidad
Oftalmolégica de Alta Especialidad “Pablo Jiménez
Camarena” del Hospital Civil de Guadalajara Fray Antonio
Alcalde en Guadalajara, Jalisco, México.

Los criterios de inclusion fueron los siguientes: pacientes
con diabetes tipo 1 0 2 mayores de 18 afios cuya indicacion de
cirugia fuera una hemorragia vitrea persistente secundaria a
RDP en quienes se llevé a cabo una vitrectomia calibre 25 en
el hospital y con un seguimiento minimo de 4 semanas. Los
pacientes incluidos podian o no haber recibido
fotocoagulacion laser en la retina previo a la cirugia.

Los criterios de exclusion fueron los siguientes: pacientes
con desprendimiento de retina traccional severo, conocido o
sospechado previo a la cirugia, neovascularizacion del
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Tabla 1.Caracteristicas basales y operatorias.

Resangrado
Variable No (n=103) Si (n=42) Valor P
DEMOGRAFICAS

Edad (aiios) 60 55.4 0.008

media (rango) (58.3-81.8) (52.2-58.2)

Género (femenino) 51 (49.5%) 18 (43%) >0.05

n (%)
OFTALMOLOGICAS
Ojo operado (OD) 51 (49.5%) 20 (47.6%) >0.05
n (%)

AV inicial (logMAR) 2.17(0.83) 2.09 (0.85) >0.05

media (DE)

Status del cristalino, n (%) 24 (57.1%) 0.0001
Pseudofaquia 90 (87.4%) 17 (40.47%) 0.0001
Faquia 12 (11.7%) 1(2.3%)

Afaquia 1 (1%)

Bevacizmab preoperatorio, n (%) 3(2.9%) 4(9.5%) 0.092

Fotocoagulacién previa, n (%) 43 (41.7%) 24 (57.1%) 0.092

Taponamiento, n (%)

Ninguno (SSB) 54 (52.4%) 24 (57.1%) >0.05
Aire 2 (2%) 1(2.3%) >0.05
SF6 24 (23.3%) 7 (16.7%) >0.05
C3F8 22 (21.3%) 10 (23.8%) >0.05
PIO DPgx 1 (mmHg)
media 15.94 15.45 0.702
SISTEMICAS
Duracion de DM (aiios) 16.5 15.9 0.642
media (rango) (14.9-18.2) (13.9-18)

HbAlc (%) 7.70% 8.68% 0.05

media
Hipertension arterial
n (%) 63 (61.16) 24 (57.1) 0.201
TA sistolica, mmHg (media) 123.85 129 0.193
TA diastolica, mmHg (media 71.79 72.29 0.935

Dialisis o hemodialisis 4(0.03) 0(0) 0.195
n (%)

Hemoglobina (g/dL) 12.62 12.73 >0.05

media

OD, ojoderecho; DE, desviacion estandar; P10, presion intraocular; Dpgx, Dia postoperatorio; DM, diabetes mellitus; TA, tension arterial; g, gramo; dL, decilitro.
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n=23
(15.9%)

=19 Temprano
(13.1%)
Tardio
. No

Figura 1. Frecuencia de resangrado en cavidad vitrea.

segmento anterior, otras causas de hemorragia vitrea, uso de
aceite de silicon como taponamiento al finalizar la cirugia y
aquellos con seguimiento menor a 4 semanas.

Se reviso el expediente clinico de cada paciente identificado
y serecolectaron los siguientes datos:

Demograficos:

-Edad, género, numero de expediente.

Oftalmoldgicos:

- Ojo operado, Agudeza visual con estenopéico
preoperatoria y postoperatoria (en cada visita), presion
intraocular al dia 1 postoperatorio, status del cristalino, tipo
de taponamiento (aire 6 gas) cuando se haya utilizado,
historia de fotocoagulacion laser previa a la cirugia y uso de
antiangiogénicos intravitreos previo a la cirugia.

La agudeza visual fue medida con oclusor estenopéico y
utilizando una cartilla de ETDRS (Early Treatment Diabetic
Retinopathy Study) a una distancia de 4 metros. La presion
intraocular fue medida con un tonémetro de aplanacion
unido alaldmpara de hendidura.

Sistémicos:

- Duracion de la enfermedad (Diabetes Mellitus), uso de
insulina, nivel de hemoglobina glucosilada (HbA1c), historia
de hipertension arterial sistémica, presion arterial sistélica y
diastolica medidas en la consulta pre-anestésica, historia de
didlisis 6 hemodialisis, creatinina sérica y nivel de
hemoglobina.

Técnica quirargica

Se aplico bloqueo retrobulbar con 3-4 ml de una mezcla de
lidocaina al 4% y bupivacaina al 0.75%, seguido de asepsia y
antisepsia de la piel periorbitaria con yodopovidona al 10%
asi como instilacion de yodopovidona al 5% en fondo de saco
conjuntival. En caso de remocion del cristalino se realizé una
técnica de facoemulsificacion e implante de lente plegable en
la bolsa siempre que fuese posible. Todas las cirugias fueron
llevadas a cabo con el equipo Stellaris PC (Busch & Lomb)
usando calibre 25. Se realiz6 una vitrectomia central y se cred
un desprendimiento del vitreo posterior si no se encontraba
presente; se utiliz6 endodiatermia para tratar puntos de
sangrado sobre la retina, posteriormente se realizd una
endofotocoagulacién panretiniana en todos los casos, o se
completa en aquellos con tratamiento previo a la cirugia. Se
disminuyd la presion intraocular para detectar potenciales
sitios de sangrado y se cauterizd en caso de detectarse. A
discrecion del cirujano se realizé un intercambio liquido/aire
y/ounintercambio aire/gas, ya sea Hexafluoruro de azufre al
20% (SF6) 6 Perfluoropropano al 12% (C3F8), en particular
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en presencia de retinotomias. Se revisaron las esclerotomias al
final de la cirugia y en caso de presentar fuga se cerraron con
un punto simple de vicryl 7-0.

Los pacientes fueron revisados al dia 1 y al dia 7 posteriores
a la cirugia, y a partir de entonces a decision del cirujano;
programando usualmente la siguiente cita en la semana 4. En
ocasiones fue necesario revisar al paciente con mayor
frecuencia durante el primer mes.

Analisis estadistico

Se llevo a cabo el andlisis estadistico utilizando el software
SPSS (IBM version 22). La medida principal fue el porcentaje
de ojos con un resangrado en cavidad vitrea. Los pacientes
con un resangrado fueron comparados con aquellos sin
resangrado respecto a las caracteristicas basales usando la
prueba de Kolmogorov-Smirnov para determinar si
provienen de una distribucién normal. Posteriormente se
realizo6 la prueba T de Student para las variables que cumplan
con este criterio o la de Mann-Whitney para aquellas que no
lo hagan, todo esto con el fin de minimizar posibles sesgos en
nuestras observaciones.

Para aquellas variables que ameritaron un analisis
multivariado se calculd el valor p utilizando el test de Chi-
Cuadrada de Pearson Post Hoc y se le sometid a la correccion
de Bonferroni.

Finalmente, la agudeza visual (AV), medida con
estenopéico utilizando una cartilla ETDRS a una distancia de
4 metros fue convertida al logaritmo del angulo de resolucion
minimo (LogMAR) comparandose la AV basal vs la dltima
registrada en el seguimiento utilizando la prueba de T de
Student para medias pareadas. Se considerd estadisticamente
significativo un valor p <0.05 (IC 95%)

Resultados

Frecuencia de resangrado

Se analizaron un total de 145 ojos de 145 pacientes,
encontrandose una incidencia de resangrado del 29% (n= 42);
23 ojos (15.9%) fueron clasificadas como temprana (< 4
semanas)y 19(13.1%) como tardias (> 4 semanas). (Figura 1)

La tabla 1 resume las caracteristicas basales demograficas,
oculares y sistémicas, asi como algunas caracteristicas trans y
postoperatorias.

El seguimiento promedio fue de 9.45 meses (rango 1-32
meses, IC 95%). La duracién media hasta la resolucion del
resangrado fue de 2.6 semanas (rango 1-48, IC 95%). El
seguimiento en 85 pacientes (58.6%) fue mayor a 6 meses y en
112 pacientes (80.1%) fue mayor a 3 meses.

Desenlace en pacientes con resangrado

Delos 42 pacientes que sufrieron un resangrado, 12 (28.6%)
presentaron resoluciéon espontdnea antes del mes de
seguimiento. Un paciente (2.3%) fue sometido a intercambio
liquido/aire en el consultorio. Trece casos (31%) fueron
manejados con antiangiogénico intravitreo (bevacizumab) y
16 (38%) ojos requirieron reintervencion ya sea mediante
reoperacion vitrectomia (n=8) o facoemulsificaciéon +
implante de lente intraocular + reoperacidén vitrectomia
(n=8). Estos pacientes reintervenidos representaron un 11%
del total estudiados. Al final del seguimiento estudiado en
todos los pacientes se habia resuelto el resangrado.
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Tabla 2. Desenlace de pacientes con resangrado.

Observacion

n (%) 12 (28.6%)

Antiangiogénico intravitreo

n (%) 13 (30.1%)
Intercambio liquido/aire 1(2.4%)

n (%)
Reoperacion

n (%) 16 (38.1%)
Total

n (%) 42 (100%)

Factores de riesgo para resangrado

Se realiz6 un analisis de los potenciales factores de riesgo
asociados a resangrado en cavidad vitrea. La edad promedio
de los pacientes con y sin resangrado fue de 55.43 afios
(Rango 52.2-58.2, IC 95%) y 60 afios (rango 58.3-61.8, IC
95%) respectivamente (P=0.008).

Se encontré asociacion significativa para resangrado con el
estado del cristalino. E111.8% de los pacientes sin resangrado
eran faquicos vs 40.4% de los pacientes con resangrado
(P=0.0001). Una menor proporciéon de pacientes sin
resangrado habia recibido fotocoagulacion laser, 43 pacientes
(41.7%) comparado con 24 pacientes (57.1%) con resangrado
que habian sido tratados previo a la cirugia. Sin embargo; la
diferencia no fue estadisticamente significativa (P=0.092). De
igual manera no se observd diferencia significativa
estadisticamente entre los pacientes tratados con
antiangiogénico previo a la cirugia, aunque el numero de
pacientes es muy pequeilo para obtener una conclusion

El nivel de hemoglobina glucosilada fue menor (7.7%) en el
grupo sin resangrado comparado con el grupo con
resangrado (8.68%) sin embargo la diferencia no alcanzé
significancia estadistica (p=0.05).

Entre las demas variables sistémicas analizadas no se
encontrd diferencia significativa para el desarrollo de
resangrado en cuanto a la frecuencia de hipertension arterial
(P= 0.201), duracion de la diabetes (P= 0.42) ni para los
parametros de control metabolico recolectados como parte
del protocolo prequirturgico, entre los que destacan la
frecuencia de dialisis 6 hemodialisis (P=0.195) y las de
hemoglobina sérica (P=0.81).

Agudezavisual

La agudeza visual inicial promedio de 2.09 (aprox. Snellen
20/2460) en los pacientes con resangrado y 2.17 (aprox.
Snellen 20/3000) en los pacientes sin resangrado, al final del
seguimiento se midi6 una agudeza visual media de 1.08
(aprox. Snellen 20/240) en los ojos con resangrado y de 0.63
(aprox. Snellen 20/85) en los ojos sin resangrado, destacando
una mejoria en la escala de LogMAR de 1.01 y 1.54
respectivamente tras el tratamiento. La diferencia entre la
agudeza visual inicial y la final fue estadisticamente
significativa en ambos grupos (p<0.05). Ver figura 2.

Resangrado tras vitrectomia para hemorragia vitrea

Discusion

Durante mucho tiempo se ha considerado que los pacientes
mexicanos tienen retinopatia diabética mas severa que en
otras poblaciones y que los resultados de la cirugia de vitreo
en estos pacientes presenta mayor indice de complicaciones
en el posoperatorio, asi mismo, en los inicios de la cirugia
calibre 25 hubo algunos reportes de hipotonia y resangrado en
pacientes con diabetes sometidos a esta técnica. Nuestro
estudio demostr6 que el 29% de los pacientes operados con
vitrectomia calibre 25 presentaron un resangrado en cavidad
vitrea. Khuthalia ef a/, en una serie similar a la actual *
encontraron una tasa de resangrado del 32% en pacientes
operados con calibre 23. Sin embargo, en su estudio se
requeria que todos los pacientes hubiesen recibido
fotocoagulaciéon laser previo a la cirugia al menos en 1
ocasion. En nuestro estudio mas de la mitad de los pacientes
no tenian historia de fotocoagulacién previa. Tres estudios
realizados con calibre 25 reportan una tasa de resangrado de
36.8% , 57% y 23.5% . Sin embargo, todos estos estudios
incluyeron a pacientes con diagnostico de desprendimiento
de retina traccional o uso de taponamiento con aceite de
silicon, es decir se trataba de pacientes probablemente con
una enfermedad mas avanzada que los nuestros > ™.

Latasa de reintervencion total fue de 11% (16/145 ojos). Se
ha reportado una necesidad de reintervencion de entre 13 y
38%.

Se realizé un analisis de subgrupos para tratar de encontrar
factores de riesgo potenciales para un resangrado
postoperatorio. Una mayor proporcion de pacientes con
resangrado eran faquicos (40.4%) comparado con el grupo sin
resangrado (11.8%), lo cual fue estadisticamente significativo.
La explicacion a este hallazgo puede implicar una vitrectomia
anterior incompleta en los pacientes faquicos, por el riesgo de
lesionar el cristalino intraoperatoriamente. También se asociod
una menor edad de forma significativa. Es posible que
pacientes mas jovenes padezcan una retinopatia mas
agresiva, con mayor riesgo de resangrado. Otra teoria implica
una mayor dificultad para llevar a cabo un desprendimiento
de la hialoides posterior en pacientes mas jovenes, con el
potencial riesgo de contraccidn sobre tejido fibrovascular y
resangrado. Estos dos hallazgos fueron encontrados también
enlaserie de Khuthalia eral. .

De manera interesante, una mayor proporcion de pacientes
con resangrado habia sido tratada con fotocoagulacion laser
previo ala cirugia (57% vs 41%), aunque esta diferencia no fue
estadisticamente significativa. Esto es contrario a lo
encontrado por otros autores, quienes reportan que la

Tabla 3. Factores de riesgo para resangrado

OR Rango (IC 95%) p Valor
Edad
< 50 afios 3.53 1.51-8.23 0.0035
< 55 afios 3.09 1.47-6.5 ggg§
< 60 afios 3.39 1.51-7.61 .
Faquia 5.15 2.17-12.20 0.002
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2 . .
b S RECANERADO sa}hna balance;.ida Vs aire vs gas SF§ vs gas C3F8). Laagudeza
visual promedio mejoré significativamente tanto en el grupo

25 CON RESANGRADO .
2.9 con resangrado como en el grupo sin resangrado al final del
5 \ seguimiento. Algunas limitaciones del presente estudio son su
- R naturaleza retrospectiva, asi como la obtenciéon de datos de
< 15 diferentes cirujanos (programa de entrenamiento). Debido a
% 1.08 que se incluyeron pacientes con un menor seguimiento (1
-1 N mes), es probable que no se hayan detectado algunos casos de
0.63 resangrados tardios, en los cuales podria haberse requerido

e ademadsuna reintervencion.
5 No se pudo analizar el efecto del uso de antiangiogénicos
AV INICIAL AV FINAL intravitreos prequirtrgicos porque sélo un pequefio numero

de pacientes los recibi6 en cada grupo. A pesar de sus
limitaciones el presente estudio representa una de las series
mas grandes con calibre pequefio en pacientes con diabetes.

Figura 2. Cambios en la agudeza visual.

fotocoagulaciéon incompleta se asocia a un mayor riesgo de
resangrado postoperatorio comparado con una
fotocoagulacion completa preoperatoria >,

De cualquier manera, se considera que siempre que sea
posible los pacientes deben recibir tratamiento con
fotocoagulacion laser previa a la cirugia ya que induce
regresion del tejido fibrovascular y por lo tanto disminuye el
riesgo de sangrado intraoperatorio, y en teoria,
postoperatorio. En muchas ocasiones, sin embargo, los
pacientes acuden por primera vez al presentar una
hemorragia vitrea y no han sido valorados ni tratados
previamente por un oftalmologo.

No se encontré una diferencia significativa en el analisis
multivariado para el tipo de taponamiento utilizado (solucion

Conclusiones

En este estudio el 29% de los pacientes operados sufrieron
un resangrado en cavidad vitrea. El 11% de todos los
pacientes requirieron una segunda intervencion quirtrgica.
Todos los casos se resolvieron ya sea espontaneamente o
después de una segunda intervencion. Los factores asociados
a un resangrado en cavidad vitrea fueron una menor edad y
faquia. La agudeza visual promedio mejoré de manera
significativa tanto en el grupo sin resangrado como en el
grupo con tal complicacién. Finalmente se puede concluir
con este estudio que la tasa de resangrado en pacientes
mexicanos con hemovitreo diabético sometidos a vitrectomia
con calibre 25 es similar a lo reportado con el calibre 23 e
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Resumen

Introduccién

La técnica de toma de fotografias de fondo de ojo a través de la caimara de un teléfono inteligente es
sencilla y econdémica. La retinopatia diabética representa una patologia de gran prevalencia en
México. Encontrar nuevas técnicas de deteccion, documentacion y seguimiento tendra un gran
impacto en el control de esta patologia. El objetivo del presente estudio fue comparar las iméagenes
obtenidas mediante la toma de fotografias de fondo de ojo en pacientes diabéticos con una técnica
basada en el uso de un teléfono inteligente y otra con el uso de un sistema de fotografias de fondo de
ojo.

Material y Métodos

Estudio prospectivo comparativo con evaluador ciego al diagnoéstico. Se incluyeron pacientes con
diagnostico de Diabetes. Se tomaron fotografias de fondo de ojo bajo midriasis utilizando dos
distintos métodos en cada ojo de cada paciente, uno con un teléfono inteligente y otro con una camara
de fondo de ojo. Se documento el diagnostico clinico mediante la oftalmoscopia indirecta en lampara
de hendidura. Un examinador distinto al que realizé la toma de fotografias reviso las imagenes (en
orden aleatorio) y determiné el grado de retinopatia encontrado en cada imagen. Se realizé una
comparacion entre los resultados de ambos métodos de documentacion con el diagndstico clinico. Se
calculd el indice de concordancia entre la examinacion en la lampara de hendidura y cada uno de los
dos métodos de documentacion mediante la determinacion del coeficiente de Kappa de Cohen.

Resultados

Se incluyeron 10 pacientes, 6 mujeres y 4 hombres con un total de 20 ojos revisados. La mediana de
edad fue (rango de 51 y 68 afios). Se analizaron las 40 imagenes (una imagen de cada ojo por técnica) en
orden aleatorio por un examinador ciego para los diagnosticos. Existio una discordancia entre el
diagnostico realizado por lampara de hendidura, fotografia con teléfono inteligente y/o fotografia
con camara de fondo en 3 ojos. El coeficiente de concordancia Kappa al comparar el diagnostico con
lampara de hendidura y la camara Visucam fue de 0.957 (intervalo de confianza 0.649-1.00); con el
teléfono inteligente fue de 0.894 (Intervalo de confianza 0.460-0.934).

Conclusiones

La presencia de neovasos finos es menos aparente en las fotografias obtenidas mediante el uso de un
teléfono inteligente. Este método resulto excelente para detectar microhemorragias, arrosaramiento
venoso, microaneurismas, exudados duros y hemorragias subhialoideas. La fotografia de fondo de ojo
mediante el uso de un teléfono inteligente para la documentacion de la retinopatia diabética tuvo
resultados en comparables con la camara de fondo de ojo.

Palabras clave: fondo de ojo, fotografia, retinopatia diabética, teléfono inteligente, telemedicina.
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Smartphone documentation vs. eye fundus camera

photographic documentation in diabetic patients
Abstract

Introduction.

Eye fundus photography technique using a smart telephone is simple and cheap. Diabetic retinopathy is affection with great prevalence in
Mexico. Finding new detection, documentation and follow-up methods will have a significant impact to control this complication. The main
objective of this study was to compare eye fundus images obtained from diabetic patients using a technique based on the use of smart phones
with the use of eye fundus photography.

Material and Methods.

This is a comparative and prospective study with a blinded assessor at the moment of diagnosis. Patients with diabetes were included.
Pictures from the eye fundus were taken during mydriasis using two different methods in each patient (smart phone and eye fundus camera).
Clinical diagnosis was established with indirect ophthalmoscopy using slit lamp. A different evaluator (in aleatory order) determined the
retinopathy degree in each image. We compared results obtained by image examination with those obtained from clinical diagnosis. The
concordance index between slit lamp and each of the other documentation methods was calculated using Cohen Kappa coefficient.

Results.

A total of 10 patients were included, 6 women and 4 men, a total of 10 eyes were examined. Median age ranged from 51 to 68 years. A total
of 40 images (one image per eye using each technique) underwent aleatory examination by a blinded assessor. Concordance among slit lamyp
examination, smart phone and photography was present in three eyes. The concordance Kappa coefficient when comparing slit lamp with
Visucam camera yielded 0.957 (confidence interval 0.649-1-00) and with smart phone 0.894 (confidence interval 0.460-0.934).

Conclusions.

The presence of fine neovessels is less apparent in pictures obtained with smartphones. On the other hand, this is an excellent method to detect
microhemorrhages, venous beading, microaneurysms, hard exudates and subhyaloid hemorrhages. Results of eye fundus photography with
smart phones used to document the presence of diabetic retinopathy is comparable to those obtained with eye fundus camera. Fine neovessel

documentation is more difficult using smart phones.

Key Words: diabetic retinopathy, documentation, smartphone, fundus photography, telemedicine.

Introduccion

La documentacién de patologias oculares a través de
medios digitales cada vez es mas sencillo y econdmico. En el
2012 se publico una técnica para realizar tomas de fotografias
de fondo de ojo a través de la camara de un teléfono
inteligente utilizando la iluminacion (flash) que éste mismo
emite '. La técnica es sencilla y esta al alcance de
practicamente cualquier oftalmélogo sin necesidad de una
inversion economica elevada. En México, 9.2% de la
poblacion adulta tiene Diabetes *. La retinopatia diabética
representa uno de los mayores retos actuales para el sistema
de salud en México, se estima que hasta el 70% de las personas
con Diabetes tiene algtin grado de retinopatia °. Encontrar
nuevas técnicas de deteccién, documentacién y seguimiento
tendra un gran impacto en la calidad de vida en esta
poblacion. Las cdmaras de fondo de ojo han jugado un papel
muy importante en la telemedicina, sin embargo, dado su
costo, no estan disponibles en todos los centros de atencion
primaria en México. Algunos autores han utilizado teléfonos
inteligentes para la documentacion de esta patologia con
éxito utilizando diversos adaptadores y equipos
especialmente disefiados *.

El objetivo de este trabajo fue comparar dos formas de

documentar la patologia del fondo de ojo; uno mediante la
toma de fotografias con una técnica basada en el uso de un
teléfono inteligente sin equipo especialmente diseflado para
este propo6sito y otro con el uso de un sistema de fotografias de
fondo de ojo.

Material y Métodos

Se trata de un estudio prospectivo comparativo con
evaluador ciego al diagndstico. Se incluyeron pacientes con
diagnostico de Diabetes Mellitus. Se tomaron fotografias de
fondo de ojo (una de polo posterior por 0jo) bajo midriasis
utilizando dos distintos métodos en cada paciente. Un
método fue mediante el uso de un teléfono inteligente (Iphone
5, Apple, Cupertino CA) con un lente de oftalmoscopia
indirecta (Volk Digital Clearfield, Volk Optical Inc, Estados
Unidos) (Figura 1) utilizando la técnica descrita por Mukai et
al’. Este lente es el preferido de los investigadores por el
balance que presenta entre magnificacion (2.79x) y campo
(55°/72°)°. El segundo método fue mediante el uso de una
camara de fondo de ojo Visucam NM/FA (Carl Zeiss
Meditec, Alemania). Esta camara tiene un campo de 45°7. Se
document6 el diagnostico clinico mediante oftalmoscopia
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Figura 1. Técnica de toma de fotografia de fondo de ojo mediante el uso de un teléfono inteligente.

indirecta enlampara de hendidura. Un examinador distinto al ‘ ,
que realizo las fotografias revis6 las imagenes (en orden ; '
aleatorio) y determind el grado de retinopatia encontrado en
cada imagen. Se compararon los diagndsticos dados para
cada imagen por el examinador con el resultado de la revisién
clinica y se calcul6 la concordancia diagnostica (coeficiente

\
/

Figura 2. Imagenes representativas de los hallazgos encontrados por Visucam NM/FA (columna

Kappa) con el grado de retinopatia y las caracteristicas del  izquierda) y por el teléfono inteligente (columna derecha). A y B. Paciente 10, ojo izquierdo. C y D,
fondo de ojo. Paciente 5, ojo derecho.

40 imagenes (20 tomadas con el teléfono inteligente y 20 con
Resultados Visucam) en orden aleatorio por un examinador ciego para

Se incluyeron 10 pacientes, 6 mujeres y 4 hombres. Laedad 108 diagnosticos. Los resultados se presentan en la Tablal.
fue de entre 51 y 68 afios (mediana 69). Se incluyeron los dos ~ EXisti6 una diferencia entre el diagnéstico realizado por
ojos de todos los pacientes (total de 20 0jos) y se analizaron las lampara de hendidura y la fotografia con teléfono inteligente

Tabla 1. Diagnosticos obtenidos en el estudio.

Paciente 0OJO DERECHO 0JO IZQUIERDO
Clinica Visucam Iphone Clin. Visucam Iphone
1 RDFC RDFC RDFC RDFC RDFC RDFC
2 RDFC RDFC RDFC RDFC RDFC RDFC
3 RDFC RDFC RDFC DFC RDFC RDFC
4 RDNP mod RDNP mod RDNP leve Sin ret Sin ret Sin ret
5 RDP AR RD AR RDNP sev. RDP AR RDP AR RDP AR
6 RDP temp RDNP sev RDNP sev RDP AR RDP AR RDP AR
7 Sin ret Sin ret Sin ret Sin ret Sin ret Sin ret
8 RDNP leve RDNP leve RDNP leve RDNP leve RDNP leve RDNP LEVE
9 RDNP mod RDNP mod RDNP mod -RDNP mod RDNP mod RDNP mod
10 RDP AR RDP AR RDP AR RDP AR RDP RDP

RDFC, retinopatia diabética fotocoagulada; RDNP, retinopatia diabética no proliferativa; RDP, retinopatia diabética proliferativa; AR, alto riesgo, Sin ret, sin retinopatia; sev, severa; temp, temprana; mod,
moderada.
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y/o fotografia con cdmara de fondo en 3 ojos. En la imagen 2
(A,B) se muestran las fotografias del ojo izquierdo del
paciente 10 que presenta hemorragia subhialoidea,
neovascularizacion y exudados duros. En el paciente 4, en el
ojo derecho, la imagen del teléfono inteligente tuvo un grado
menor de retinopatia comparado con el resultado clinico. En
el paciente 5 (Imagen 2. C,D ), en el ojo derecho, en la imagen
del teléfono inteligente no se detectaron neovasos cuando si
existian clinicamente. En el paciente 6, en el ojo derecho, las
imagenes de los dos métodos pasaron por alto una
neovascularizacion temprana detectada clinicamente. El
coeficiente de concordancia Kappa al comparar el
diagnostico con lampara de hendidura y la camara Visucam
fue de 0.957 (intervalo de confianza 0.649-1.00); con el
teléfono inteligente fue de 0.894 (Intervalo de confianza
0.460-0.934).

Discusion

La fotografia de fondo de ojo mediante el uso de un teléfono
inteligente para la documentacién de la retinopatia diabética
tuvo buenos resultados en comparacion con la camara de
fondo de ojo VISUCAM. Los coeficientes de concordancia
de la Visucam y del teléfono inteligente (0.957 y 0.894
respectivamente) son considerados “muy buenos” de acuerdo
al software estadistico Graphpad 8.

El método con teléfono inteligente es excelente para
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@ Articulo original

Prevalencia de demodicosis periocular
en el Hospital Civil de Guadalajara
Fray Antonio Alcalde

Velasco y Levy A°, Villasenor-Fierro ET®, Saucedo-Rodriguez LR',
Apreza-Gonzdlez CI°, De la Rosa-Bibiano R® y Rubio-Arellano ED®.

Resumen

Introduccién

La Demodicosis es un término que agrupa enfermedades cutaneas causadas por acaros del género
Demodex, como D. Folliculorum y D. Brevis. Su prevalencia es variable dependiendo de la poblacion
estudiada y en México no hay reportes previos. Por lo que se realizd el presente estudio con el objetivo
de determinar la prevalencia, principales signos y sintomas asociados a la infestacion periocular por
Demodex en pacientes que acudieron a un hospital de tercer nivel.

Material y Métodos

Se trata de un estudio transversal y descriptivo en el que se incluyeron a 100 pacientes que acudieron a
la Unidad Oftalmoldgica de Alta Especialidad “Pablo Jiménez Camarena” del Hospital Civil de
Guadalajara en el trimestre septiembre-noviembre del afio 2015. Se realizé un analisis
sociodemografico descriptivo y un calculo de la prevalencia de la demodicosis periocular.

Resultados

De la muestra total, en 92 pacientes se document6 la presencia de acaros, pero solo en 44% de ellos se
comprobd infestacion con un indice igual o mayor al 50%. El género mayormente afectado fue el
masculino. La presencia de cilindros y prurito periocular intenso fueron los signos y sintomas mas
frecuentemente asociados.

Conclusiones

El rol patégeno de Demodex atin no ha sido completamente determinado. Se cree que juega un papel
patogénico cuando se multiplica y entra en la dermis considerandose como un causante o factor
predisponente para el desarrollo de blefaritis o blefaroconjuntivitis. Su prevalencia es variable
dependiendo de l1a poblacion estudiada y es poco conocida en nuestro medio. Norny cols realizaronun
estudio en 400 pacientes cuya prevalencia fue de 48%. Galvis y cols encontraron una prevalencia de
42.1% en un estudio de 128 pacientes. La prevalencia en el presente estudio fué similar encontrandose
un44%.
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Prevalence of demodicosis at the Hospital Civil de
Guadalajara Fray Antonio Alcalde

Abstract

Introduction.

Demodicosis is a term that groups cutaneous conditions caused by mites from the Demodex genus, like D. folliculorum and D. brevis. It has a
variable prevalence and it depends on the population studied, there are no reports of it in Mexico. This study is designed to determine the
prevalence, main signs and symptoms associated to periocular Demodex infestation of patients from a third level hospital.

Material and Methods.

This is a descriptive and transversal study that included 100 patients attending a high specialty ophthalmologic unit at the Hospital Civil de
Guadalajara Fray Antonio Alcalde from September to November 2015. We did a descriptive sociodemographic analysis and a demodicosis
periocular prevalence calculus.

Results.

The total sample included 92 patients with mite presence, but infection could be proved in only 44% of them with an index greater or equal to
50%. Males were the most affected. The presence of cylinders and intense periocular pruritus were the most frequently associated signs and
symptoms.

Discussion.

The role of the pathogen Demodex has not been completely determined. It is believed that it may play a role in the pathogenesis when it starts
replication. After it enters the dermis it is considered responsible or contributing factor for the development of blepharitis or
blepharoconjunctivitis. Its prevalence is variable and depends on the population studied; this is unknown in our environment. Norn and cols.
performed studied a group of 400 patients and the prevalence was of 48%. Galvis and cols. described a prevalence of 42.1% in a 128 patient
study. Both describe similar results as those described in our study (44%).

Key Words: blepharitis, chronic blepharitis, demodex, D. folliculorum, demodicosis, ectoparasites, mites, periocular dermatitis.

Introduccion

Demodicosis es un término que agrupa las enfermedades
cutdneas causadas por acaros del género Demodex, entre
ellos D. folliculorum y D. brevis, comensales comunes de las
unidades pilosebaceas de los seres humanos.' Este
padecimiento fue descubierto por el Dr. Berger y el Dr. Henle
en 1841 y descrito por el Dr. Simon en 1842. Sin embargo
hasta 1875 fue el Dr. Becker quien detect6 y describid la
presencia de estos acaros en la regidén periocular al
encontrarlos en el ducto excretorio de una glandula de
Meibomio.”

Su prevalencia es variable dependiendo de la poblacion
estudiada y en México no hay reportes previos. Por lo que se
realiz6 el presente estudio con el objetivo de determinar la
prevalencia, principales signos y sintomas asociados a la
infestacion periocular por Demodex en pacientes que
acudieron a un hospital de tercer nivel.

Material y Métodos

Se trat6 de un estudio transversal y descriptivo realizado en
la Unidad Oftalmologica de Alta Especialidad “Pablo
Jiménez Camarena” del Hospital Civil de Guadalajara. Se
incluyeron a los pacientes que acudieron a consulta externa
en el trimestre septiembre-noviembre del 2015.

Se incluyeron al estudio pacientes de ambos sexos, con edad
entre 50 a 90 afios y que no habian recibido tratamiento

oftalmico en los ultimos 3 meses. Mientras que se excluyeron
a aquellos pacientes con antecedente de cirugia oftalmoldgica
en los 6 meses previos a la evaluacion, uso actual de lentes de
contacto, diagnodstico previo de ojo seco, antecedente de
patologia de via lagrimal o uso de maquillaje facial-ocular al
momento de la evaluacion. Los pacientes fueron informados
sobre los procedimientos a realizar y formaron parte de este
estudio de manera voluntaria. Autorizaron su participacion
con firma de consentimiento informado previo a la toma y
procesamiento de muestras.

Toma de muestra

Se realizo exploracion detallada en lampara de hendidura
de la zona periocular y parpados con el objetivo de identificar
la presencia de cilindros o escamas en la base de las pestafias y
la superficie ocular. La toma de muestra se realizd con la
extraccion manual de las pestaflas con una pinza,
colocandose directamente sobre un portaobjetos.

De la misma manera que en investigaciones previas como
las realizadas por Galvis Ramirez y Norn y cols, se extrajeron
12 pestaias de forma manual con pinzas, 6 por cada ojo, de
parpado superior e inferior, de las porciones nasal, temporal y
medial y de esta manera fueron organizadas y marcadas en un
portaobjetos y cubiertas con cinta adhesiva.

La muestra se clasific6 anotando el nimero de muestra asi
como el numero del registro del paciente. Se realizo la
observacion y cuantificacion por parte del servicio de

MD Revista Médica MD

Volumen 9, numero 1; agosto - octubre 201753



Velasco y Levy y cols.

Prevalencia de demodicosis periocular

Figura 1.Demodex Folliculorum bajo microscopio de luz

Patologia del Hospital Civil de Guadalajara Fray Antonio
Alcalde en un lapso de tiempo no mayor a 24 horas después de
tomar la muestra. Los patélogos no conocian dato alguno
sobre el paciente ni de su historial clinico.

El diagnéstico se realizd con la observacion directa al
microscopio con aumento 10x y 40x del Demodex Folliculorum
en cualquier fase de su ciclo evolutivo.’ El indice de
infestacion por Demodex Folliculorum (en porcentaje) se
calcul6 de acuerdo con la siguiente formula®:

Numero de Demodex Folliculorum x 100
Numero de Pestafias estudiadas

Se considero infestacion si el indice fue mayor o igual a
50%, lo que indic6é una sobrepoblacion de &caros. La
positividad de la muestra se determin6 con la identificacion
de los parasitos. Se consider6 en el calculo, la visualizacion de
formas adultas del parasito bajo el microscopio. Demodicosis
periocular fue definida como la presencia de infestacion por
Demodex Folliculorum con un indice >50%, de acuerdo a las
definiciones establecidas previamente (Ramirez Galviz y
cols).”

Resultados

Se incluyeron 100 pacientes en el estudio, los cuales fueron
evaluados en la consulta oftalmoloégica de primera vez del
Hospital Civil de Guadalajara durante los meses de
septiembre a noviembre del 2015.

E160% de los pacientes incluidos fueron mujeres. El grupo
de edad que se presentd con mayor frecuencia fue el de 60 a 69
aflos, el cual representd 38% seguido en un 26% para el grupo
de 50 a 59 afios. La edad media de presentacién fue de 68
afios. Los signos y sintomas mas comunes como motivo de
consulta fueron la presencia de cilindros y prurito periocular.

El &caro Demodex Folliculorum fue observado en 92
pacientes; en 44 de ellos se documentdé un grado de
infestacion mayor al 50% de forma uni o bilateral (28 hombres
y 16 mujeres). La prevalencia de infestacién por D.
Folliculorum de acuerdo a género fue de 26.7% en mujeres y

de 70% en hombres. La prevalencia total corresponde a un
44% (Tabla 1).

Discusion

El nombre de Demodex, proviene del griego: demos= grasa,
dex: carcoma insecto roedor de madera; pertenece al phylum
Artrépoda, clase Arachnida, orden Acari y a la superfamilia
Demodicodoidea.”” Las especies de interés en el hombre son
Demodex Folliculorum Longus (Demodex folliculorum)y Demodex
Sfolliculorum brevis (Demodex brevis). Sus caracteristicas
morfoldgicas como su forma elongada, cuatro pares de patas
cortas a modo de mufiones y la estriacién transversal del
opistosoma permite su identificacion bajo el microscopio de
luz.’ (Figura 1)

Estos se alimentan de células epiteliales foliculares,
hormonas y grasa que se acumulan alrededor del foliculo de
las pestafias; su presencia condiciona prurito, ardor,
sensacion de cuerpo extrafo, sensacion de sequedad ocular,
hiperemia conjuntival, dolor y visién borrosa.’

Mientras que a la exploracion oftalmologica los signos mas
caracteristicos incluyen presencia de cilindros en la base de las
pestaifias, triquiasis, madarosis, disfuncion de las glandulas de
Meibomio, inflamacion de los bordes palpebrales e
inflamacién dela conjuntiva. *'° (Figura 2)

Esta infestacién puede asociarse a patologias como
blefaritis crénica, acné rosacea, dermatitis seborreica,
dermatitis atopica, distiquiasis (reemplazo de las glandulas
por foliculos pilosos) y trastornos en la secrecion meibomiana
o estar asociados a la presencia de otros microorganismos
como estafilococos coagulasa negativa, Propionobacterium
acnes y S. aureus quienes producen esterasas y lipasas que
liberan acidos grasos, mono y diglicéridos que son irritantes
para la superficie ocular."

El Demodex Folliculorum se ha encontrado en las glandulas
sebaceas de la cabeza, complejos pilosebaceos y foliculos
pilosos de la cara, pestafias, asi como en otras partes del
cuerpo. El parasito se desplaza hacia la base de la pestafia
donde se puede identificar al retirar la pestafia y observarla al
microscopio deluz.’
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Tabla 1. Resultados sociodemograficos cualquier rango de edad excepto en recién nacidos.”

Su prevalencia es variable dependiendo de la poblacién
Tamafio de la muestra: 60 mujeres 40 hombres estudiada y es poco conocida en nuestro medio Norn y cols en
100 pacientes el afio de 1970 realizaron un estudio de 400 pacientes cuya
prevalencia fue de 48%. Galvis Ramirez y cols en el 2011

Distribucién por grupo de edad 50-59 afios 26% encontraron una prevalencia de infestacion por Demodex
60-69 arios 38% Folliculorum en la consulta general de oftalmologia de 42.1%
nggg :gg: %gég enun estudio de 128 pacientes. En este estudio la prevalencia
~90 afios 1% fue similar, encontrandose en un 44% en la poblacion total

con indice de infestacion por Demodex Folicullorum mayor a
50%, sin embargo en nuestra poblacion fue mas prevalente la
demodicosis en hombres que en mujeres. Este resultado no
pudo ser comparado ya que no se encontraron bases de datos

Edad media de la poblacion estudiada 68 afios

Infestacion= Indice>50% Demodex 16 mujeres 28 hombres . . . L,

folliculorum similares. La prevalencia de infestacion por Demodex
Folliculorum en pacientes mayores de 70 afios es de acuerdo

Prevalencia infestacion en poblacién ~ 44% con algunos estudios recientes mayor al 90%. "

total

Prevalencia de infestacion Demodexen — 26.7% CO“C I usli one; » )

poblacién femenina Actualmente la infestacion por Demodex Folliculorum

periocular se considera patoldgica si es mayor al 50% o si esta
Prevalencia de infestacién Demodexen  70% asoci.ada a signo§ y sintomas de enfermedadf:s. como blefaritis
poblacion masculina cronica, chalazidon, acné rosacea, dermatitis seborreica o
atépica. Debe sospecharse sobre todo en todo paciente con
sintomas de blefaritis que tenga clinicamente presencia de
cilindros en la base de las pestafias o que no responda a
tratamiento médico.

La demodicosis ocular puede presentarse como un abanico
amplio de patologias oculares. En el presente estudio el
sintoma mas frecuente referido fue el prurito intenso en la
base de las pestafias y el signo clinico observado de manera
mas constante fue la observacion de cilindros en la base de las
pestafias en la ldampara de hendidura durante el curso de una
exploracion oftalmologica completa. En este estudio se
encontr6 una prevalencia similar a lo descrito en otras series.

Presencia de prurito en pacientes con 35 pacientes 79.5%
infestacion Demodex

Presencia de cilindros en pacientes 40 pacientes 90.9%
con infestacion Demodex

Existen algunas teorias acerca del rol patogénico de este
agente, sin embargo, muchos de sus mecanismos no han sido
del todo descubiertos y la asociacidon con muchas patologias
quedan aun sin comprobar.'’ Se cree que la forma de contagio
es por contacto directo, es asi como puede ser encontrado en

Figura 2. Fotografia clinica de un paciente con demodicosis periocular. A) Cilindros abundantes en la base de las pestafias del parpado superior. B) Se observan cilindros a mayor aumento en lampara
de hendidura.Demodex Folliculorum bajo microscopio de luz.
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Resumen

Introduccién

Las queratitis infecciosas se encuentran dentro de las primeras cuatros causas de ceguera en el mundo.
Estas son causadas por la proliferacion de bacterias, hongos, virus y/o parasitos. Se caracterizan por
cursar con inflamacion y destruccion del tejido corneal. La incidencia de queratitis infecciosa en
Estados Unidos es de 11-28 por 100.000 habitantes/afio, sin embargo en México no hay reportes de su
epidemiologia. Porlo que se realizo el presente estudio para describir la epidemiologia de los pacientes
con queratitis infecciosa atendidos en el occidente del pais.

Material y Métodos

Se trata de un estudio retrospectivo-descriptivo realizado en el periodo de marzo de 2016 a marzo de
2017 en la Unidad Oftalmologica de Alta Especialidad “Pablo Jiménez Camarena” del Hospital Civil
Fray Antonio Alcalde. Se incluyeron a todos los pacientes que acudieron a valoracién oftalmoldgica
por cuadro que incluyera alguno de los siguientes signos o sintomas: dolor ocular, hiperemia bulbar,
disminucion de la agudeza visual, sensacion de cuerpo extrafio, fotofobia, lagrimeo y en quienes el
diagnostico definitivo fue de queratitis infecciosa. Se utiliz6 estadistica descriptiva para el analisis y
presentacion de los datos obtenidos.

Resultados

En el periodo de estudio se atendieron a 98 pacientes con queratitis infecciosa. Hubo un predominio de
pacientes masculinos (n=67, 68.3%); la edad promedio fue de 47.9 afios, con un rango de 8 meses a 78
afios. El ojo mayormente afectado fue el izquierdo en 58 pacientes (59.1%). Las causas de queratitis
fueron: en 31 casos (31.6%) asociados a traumatismos; 15 pacientes (15.3%) tuvieron antecedente de
uso de esteroides topicos; 11 casos (11.22%) fueron asociados a lagoftalmos; 4 casos se asociaron al
antecedente de uso de lentes de contacto; 2 fueron secundarios a cirugia de PRK y en 35 casos se
desconocio el mecanismo o etiologia. Se tuvieron aislamientos microbiologicos en 8 casos (8%), en 5
de ellos se reporto Staphylococcus y en 3 Pseudomonas Aeruginosa. A pesar del manejo inicial, en 42
casos (42.85%) hubo falla terapéutica con perforacion corneal por lo que fueron sometidos a distintos
procedimientos quirdrgicos.

Conclusiones

EnlaUnidad Oftalmoldgica de Alta Especialidad “Pablo Jiménez Camarena” del Hospital Civil Fray
Antonio Alcalde se atienden a un gran namero de pacientes con queratitis infecciosa. A pesar del uso
de tratamiento antibidtico amplio, hasta un 42.85% de los pacientes requirio la realizacion de una
cirugia oftalmolégica por la evolucion a perforacion corneal, teniendo una alta posibilidad de
evisceracion ocularlo que afectala calidad de vida y limita el desarrollo laboral de los pacientes.

Palabras clave: antibiéticos topicos, crosslinking, epidemologia, queratitis infecciosa.
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Infectious keratitis at the Hospital Civil de

Guadalajara Fray Antonio Alcalde
Abstract

Introduction.

Infectious keratitis is one of the four most common causes of blindness in the world. They are caused by proliferation of bacteria, fungus,
virus and/or parasites. Their main characteristic is corneal tissue destruction and inflammation. The incidence of infectious keratitis in the
United States is of 11-28 cases per 100.000 persons every year. There are no epidemiologic reports in Mexico. The objective of this study is to
describe the epidemiology of infectious keratitis in patients from the western region of Mexico.

Material and Methods.

This is a descriptive-retrospective study from March 2016 to march 2017 in the high specialty ophthalmologic unit “Pablo Jiménez
Camarena” at the Hospital Civil Fray Antonio Alcalde. We included every patient attending ophthalmologic evaluation for clinical settings
including one of the following signs or symptoms: ocular pain, bulbar hyperemia, visual acuity disturbances, foreign body sensation,
photophobia, lacrimation and definite infectious keratitis diagnosis. Descriptive statistics was used to analyze and present obtained data.

Results.

During the period of the study we attended 98 patients with infectious keratitis. There was a male predominance (n=67, 68.3%), the mean
age was 47.9 years, ranging from 8 months to 78 years. The most affected eye was the left one in 58 patients (59.1%,). The causes of keratitis were:
trauma in 31 cases (31.6%), 15 patients had previous topic steroid use (15.3%), 11 cases were associated to lagophtalmos (11.22%), contact lens
use was associated to 4 cases, 2 patients had previous PRK surgery and 35 cases had unknown mechanism or etiology. Microbiological isolates
were obtained from 8 patients (8%), 5 of them were positive for Staphylococcus and 3 for P. aeruginosa. Despite initial management, there was
therapeutic failure and corneal perforation in 42 cases. These patients had to undergo surgical procedures.

Discussion.

Numerous patients with infectious keratitis are attended in the high specialty ophthalmologic unit “Pablo Jiménez Camarena” at the
Hospital Civil Fray Antonio Alcalde. Despite the use of broad spectrum antibiotics, up to 42.85% of the patients required ophthalmologic
surgery to repair corneal perforation. This fact elevates the risk of ocular evisceration and deeply affects the quality of the patients' life and

development at work.

Key Words: crosslinking, epidemiology, infectious keratitis, topic antibiotics.

Introducciéon

Las queratitis infecciosas se encuentran dentro de las
primeras cuatros causas de ceguera en el mundo. Estas son
causadas por la proliferacion de bacterias, hongos, virus y/o
parasitos. Se caracterizan por cursar con inflamacién y
destruccion del tejido corneal. La incidencia de queratitis
infecciosa en Estados Unidos es de 11-28 por 100.000
habitantes/afio, sin embargo en México no hay reportes de su
epidemiologia."”

Las infecciones virales son la causa principal de tlceras
corneales en los paises desarrollados, mientras que las
bacterias y hongos lo son en paises en vias de desarrollo. Los
agentes bacterianos mas comunes incluyen Staphylococcus
aureus (50%), Streptococcus spp, Pseudomonas aeruginosa, asi
como enterobacterias Gram negativas; mientras que los
agentes micOticos mas comunes son las especies de Fusarium.
Esta patologia se caracteriza por tener una evolucion torpida
con pobre prondstico.™ Los principales factores de riesgo para
las queratitis infecciosas son el uso de lentes de contacto,
antecedente de trauma corneal, enfermedades de la superficie
ocular (involucro corneal y palpebral), uso de
corticoesteroides topicos, infecciones postquirurgicas,
diabetes y enfermedades sistémicas que afectan al ojo
(Sindrome de Sjogren).*’

Los sintomas mas frecuentes en esta patologia son ojo rojo,

dolor ocular, secrecién, vision borrosa y prurito, sin embargo
se han reportado casos de pacientes asintomaticos.' La
mayoria de los pacientes con queratitis infecciosa acuden a
valoracion médica en un promedio de 2-5 semanas
posteriores al inicio de los sintomas, Unicamente el 11.4%
acude en la primera semana de desarrollo de los sintomas, 1o
que repercute en el prondstico y evolucion de esta patologia.
(Imagen 1 y 2) Debido a la escasa informacion de
epidemiologia mexicana, se realizo el presente estudio con el
objetivo de describir los casos de queratitis infecciosa
atendidos en una unidad de alta especialidad oftalmolédgica
del occidente de México.

Material y Métodos

Se trata de un estudio retrospectivo-descriptivo realizado en
el periodo de marzo de 2016 a marzo de 2017 en la Unidad
Oftalmologica de Alta Especialidad “Pablo Jiménez
Camarena” del Hospital Civil Fray Antonio Alcalde. Se
incluyeron a todos los pacientes que acudieron a valoracion
oftalmolégica por cuadro que incluyera alguno de los
siguientes signos o sintomas: dolor ocular, hiperemia bulbar,
disminucién de la agudeza visual, sensacion de cuerpo
extrafio, fotofobia, lagrimeo y en quienes el diagnostico
definitivo fue de queratitis infecciosa.
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Para el abordaje microbioldgico se utilizo el protocolo
establecido en nuestra instituciéon. La toma de cultivos
corneales se realizd con raspado de fondo de saco y del lecho
ulceroso utilizando una espatula de Kimura con previa
instilacion de anestésico topico y utilizando blefarostato. Las
muestras fueron analizadas con tincion de Gram y cultivadas
en agar sangre, agar chocolate, tioglicolato y sabouraud. Los
resultados se analizaron en el laboratorio de bacteriologia.

El tratamiento inicial de aquellos en quienes se descartod
etiologia viral se realizé con una combinacion de cefalotina
con instilacién una gota cada hora, gentamicina una gota
cada hora y fluconazol una gota cada cuatro horas con
vigilancia estrecha diaria con base en la literatura
internacional.®® Una vez con los resultados de microbiologia
se ajusto el tratamiento establecido. Se utilizd estadistica
descriptiva para presentar y analizar los resultados obtenidos.

Resultados

En el periodo de estudio se atendieron a 98 pacientes con
queratitis infecciosa. Hubo un predominio de pacientes
masculinos (n=67, 68.3%); la edad promedio fue de 47.9
afios, con un rango de 8 meses a 78 afios. El ojo mayormente
afectado fue el izquierdo en 58 pacientes (59.1%).

Las causas de las queratitis infecciosas en nuestra poblacion
fueron: en 31 casos (31.6%) asociados a traumatismos; 15
pacientes (15.3%) tuvieron antecedente de uso de esteroides
tépicos; 11 casos (11.22%) fueron asociados a lagoftalmos; 4
casos se asociaron al antecedente de uso de lentes de contacto;
2 fueron secundarios a cirugia de PRK (photorefractive
keratectomy) y en 35 casos se desconocidé el mecanismo o
etiologia.

Se tuvieron aislamientos microbioldgicos en 8 casos (8%),
en 5 de ellos se reportd Staphylococcus y en 3 Pseudomonas
Aeruginosa.

A pesar del manejo inicial, en 42 casos (42.85%) hubo falla
terapéutica con perforacion corneal por lo que fueron
sometidos a distintos procedimientos quirurgicos. En 16
pacientes se les realizé cirugia con colgajo conjuntival en una
ocasion; a cinco se les realizé doble colgajo conjuntival; en un
paciente se realiz6 colgajo conjuntival y posteriormente se le
colocod parche escleral; a 15 pacientes se les realizd
evisceracion del globo ocular; en tres se realizd colgajo
conjuntival y posterior a este evisceracion; y finalmente dos
pacientes se sometieron a doble colgajo conjuntival y
posteriormente se les realiz6 evisceracion. (Figura 1)

M Colgajo conjuntival

Doble colgajo conjuntival
M Colgajo/parche escleral
B Colgajo/evisceracion
B Doble colgajo/evisceracion
M Evisceracion

Queratitis infecciosa

M Central
M Paracentral
Periférica

Figura 2. Localizacion de la lesién en porcentaje (numero). Central 60.2% (59), paracentral
32.65% (32), periféria 7.14% (7).

De acuerdo a la distribucion y localizacion de las lesiones,
en nuestra poblacion encontramos que en 59 pacientes
(60.20%) las ulceras fueron centrales; en 32 paracentrales y
so6lo en 7 casos de localizacidn periférica (Figura 2)

Discusion

Esta es la primera serie de casos de pacientes con queratitis
infecciosa atendidos en el occidente de México. Los hallazgos
encontrados en esta investigacion son relevantes debido a que
demostraron una diferencia importante en lo descrito en otras
series nacionales e internacionales respecto a la etiologia de
esta patologia. En nuestro estudio hubo una mayor
prevalencia de queratitis infecciosas asociadas a
traumatismos o de origen desconocido, a diferencia de lo
reportado en paises de primer mundo en donde el uso de
lentes de contacto es el principal factor causal."*®

Esto también es distinto a lo reportado a nivel nacional por
Hernandez-Camarena y cols. quienes describieron la
epidemiologia de los pacientes atendidos por queratitis
infecciosa en la capital del pais.” Una potencial explicacién de
este hallazgo es que los pacientes atendidos en nuestra
institucién son aquellos que no tienen un sistema de
seguridad social y que de acuerdo a lo descrito por otras
investigaciones son mas propensos a traumatismos craneo-
faciales.

Otro de los aspectos que pueden explicarse por el mismo
fenémeno socio-cultural es el hecho de que en 35 casos se
desconocid la causa de la queratitis, esto refleja la relevancia
que tiene la atencion oftalmologica en este estrato social y que
pudiera ser una causa del alto indice de falla terapéutica con
antimicrobianos observada. En este estudio a un poco menos
de la mitad de los pacientes (n=20, 47.6%) se les realizd
evisceracion como tratamiento definitivo.

Sobre la localizacion y distribucion de las lesiones
ulceradas (Figura 3), los hallazgos de este estudio son
similares a lo reportado en 2007 por Panda y cols. quienes
estudiaron 1000 ojos con queratitis infecciosa y encontraron
que hasta en 48% de los pacientes, la localizacién de las

ulceras fue central, seguidas por la localizacion paracentral y

Figura 1. Procedimientos quirtrgicos de urgencia (numero de pacientes): Colgajo conjuntival (16), L. . ., -
por ultimo por las de localizacion periférica.

doble colgajo conjuntival (5), colgajo conjuntival/parche escleral (1), colgajo
conjuntival/evisceracion (3), doble colgajo conjuntival/evisceracion (2), evisceracion (15).
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Figura 3. Queratitis infecciosa. A) Infiltrado corneal central con hipopion. B) Ulcera corneal con
perforacion paracentral superior.

Sobre los agentes microbianos causales, la informacion de
este estudio aunque escasa coincide con lo reportado
previamente en otras series con los estafilococos encabezando
la lista.*” El abordaje y tratamiento de la queratitis infecciosa
depende de la severidad del cuadro. Ulceras severas requieren
una vigilancia mas estrecha e incluso intrahospitalaria para
evitar complicaciones, aunque actualmente no existe una
clasificacion internacional establecida."El objetivo principal
del tratamiento consiste en detener la proliferacion de los
agentes infecciosos, logrando una esterilizacién ocular
mediante la instilacion intensiva de antibiéticos fortificados,
después de haber obtenido un cultivo y el segundo objetivo se
basa en promover la cicatrizacién corneal. Sin embargo, a
pesar de realizar un diagndstico y tratamiento oportuno se
mantienen altas tasas de fallo terapéutico, con
complicaciones como irritacidn, cicatrizacién andémala,
pérdida visual y perforacion ocular."

Actualmente se estan utilizando nuevas opciones
terapéuticas con altas tasas de éxito y resultados
prometedores en el control y estabilizacion de las ulceras
corneales como el crosslinking. El crosslinking (CXL) es un
procedimiento quirdrgico que consiste en la irradiacion de la
superficie corneal con rayos UV y vitamina B2 (riboflavina)
para lograr aumentar la resistencia del tejido corneal. Esta
técnica empezo6 a utilizarse en 1990 como tratamiento para las
ectasias corneales, principalmente el queratocono, asi como
iatrogénicas post-LASIK (Laser assisted in Situ Keratomileusis) y
post-PRK (Photorefractive keratectomy). Se emplea a la
riboflavina (cromoforo nutriente con pico de absorcion de luz
de 365-370 nm “luz ultravioleta A”), bajo un protocolo de
accion conocido como “Dresden”, consta en la irrigaciéon de
la superficie corneal con riboflavina y someterla a irradiacion
con luz UVA durante 30 minutos con una potencia de 3
mW/cm’. Con este protocolo se logra incrementar los enlaces
covalentes de colageno estromal corneal y proteoglucanos,
endureciendo la cérnea y frenando el progreso de la
patologia, con reportes de laboratorio que marcan un
aumento de resistencia y fortaleza corneal de hasta un 300%,
ya que acttia en sitios de accion de las enzimas colagenasas,
inhibiendo la degradacién enzimatica y el adelgazamiento
progresivo. Ademas se ha demostrado su actividad y
destruccion de células inflamatorias e inmunes.

El primer reporte de uso de CXL en tilceras corneales fue en
el afio 2000, donde se sometié a CXL a cuatro pacientes con
ulceras corneales no infecciosas, obteniendo como resultado
la detencion del adelgazamiento en tres de estos pacientes, lo

Queratitis infecciosa

que abrid el panorama a nuevos estudios y protocolos de
accion, ya que se concluyé que ante no encontrar efectos
adversos esta técnica era recomendada antes de cualquier otro
procedimiento quirtirgico.”'""

En el 2008 se public6 uno de los primeros articulos de
crosslinking con enfoque en el tratamiento de tulceras
infecciosas, se incluyeron cinco pacientes con diagnostico de
ulcera corneal con diferentes factores de riesgo y diferentes
etiologias infecciosas, realizando un seguimiento por nueve
meses en donde, en todos ellos, se detuvo el progreso del
adelgazamiento y se pospuso la cirugia de emergencia,
solamente en uno de ellos se presenté mejoria inicial seguida
de reaccion inmune que terminé en perforacion corneal, sin
embargo se demostrd que no existian remanentes patdogenos
en los cultivos." A partir del 2013 en el 9° Congreso
Internacional de CXL se acepté el procedimiento
nombrandolo PACK-CKL (del inglés photo-activated
chromophore for keratitis corneal cross-linking), estableciendo su
aplicacion en las queratitis infecciosas.

En el 2013 se publicO un meta-andlisis en el que se
incluyeron 12 articulos de reporte de casos con un total de 104
ojos afectados por queratitis infecciosa. Se analizaron los
resultados terapéuticos y tiempos medios de re-epitelizacion y
se report6 una tasa media de 20.7 a 28.1 dias. Se tuvieron
mejores resultados en pacientes con queratitis por cocos
Gram positivos; mientras que los pacientes con infecciones
fangicas o parasitarias tuvieron una respuesta menor; sin
embargo la tasa de respuesta favorable fue de 86% en el total
delos ojos estudiados. "

En 2016 Papaioannou y cols. publicaron otro meta-analisis
que incluy6 a 2 ensayos clinicos aleatorizados y controlados,
13 series de casos y 10 reportes de casos con un total de 210
ojos estudiados. En este estudio se reportd una tasa de
respuesta exitosa del 87.2% (175 ojos) con esta técnica; sin
embargo no existen protocolos definidos de acciéon en cuanto
a efectividad y los parametros necesarios a utilizarse, por lo
que son necesarios mayores ensayos clinicos aleatorizados
controlados."

Por otra parte, la queratoplastia penetrante es considerada
como el método principal para rehabilitacion visual una vez
que la enfermedad ha afectado la transparencia corneal de
manera importante, sin embargo, es dependiente de la
disponibilidad de tejido corneal donador, lo que es el mayor
factor limitante en paises en vias de desarrollo.'”'
Actualmente se cuenta con el registro de un paciente dentro
de nuestro estudio, que se encuentra en lista de espera para
trasplante de cérnea.

Conclusiones

En la Unidad Oftalmologica de Alta Especialidad “Pablo
Jiménez Camarena” del Hospital Civil Fray Antonio Alcalde
se atienden a un gran numero de pacientes con queratitis
infecciosa. A pesar del uso de tratamiento antibiotico amplio,
hasta un 42.85% de los pacientes requirio la realizacion de
una cirugia oftalmologica por la evolucion a perforacion
corneal, teniendo una alta posibilidad de evisceracion ocular
lo que afecta la calidad de vida y limita el desarrollo laboral de
los pacientes.
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Los principales agentes microbianos identificados como
causa de queratitis infecciosa fueron los Staphyloccocus y

Pseudomonas aeuruginosa.

Es necesario aumentar la informacion disponible sobre el
diagnoéstico temprano y el tratamiento ideal para limitar los

efectos enla poblacion afectada.
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Impacto psicosocial asociado al bullying
en pacientes pedidtricos con estrabismo

Martinez-Mayorquin VC°, Cardenas-Lamas LJ®, Villasefor-Fierro ET®, Ascencio-Tene CM",
Pérez-Gomez HR'.

Resumen

Introduccién

El término Bullying se refiere al comportamiento o conducta repetitiva caracterizada por acoso entre
pares no provocado, verbal, fisico, psicoldgico y/o social; con el fin de agredir o lastimar a otra
persona. El estrabismo es la pérdida del paralelismo entre los globos oculares, afecta del 2 al 4% de la
poblacion infantil. Esta patologia es evidente y hace vulnerable al paciente de sufrir acoso. En México,
el primer antecedente de descripcion y conceptualizacion del problema de bullying fueron las consultas
juveniles e infantiles realizadas por el Instituto Federal Electoral en los afios 2000 y 2003. Hay poca
evidencia sobre la prevalencia e intensidad del bullying sufrido por pacientes con estrabismo, por lo
que se realizo el presente estudio en pacientes pediatricos atendidos en un hospital de tercer nivel.

Material y Métodos
Se trata de un estudio transversal en el que se entrevistd a 150 pacientes pediatricos con estrabismo. El
periodo de estudio fue de marzo a agosto del afio 2015. Se utilizo el Test de Cisneros para acoso escolar.

Resultados

Del total de nifios encuestados, 65 (43%) refirieron percibirse como susceptibles a sufrir acoso escolar;
36 (55%) aseguraron que el estrabismo es la causa del mismo. La forma de acoso mas frecuente fue el
bloqueo social y exclusion que afectd a 55 (84%) de los encuestados que sufrieron acoso escolar.

Discusion
La prevalencia de bullying en nifios con estrabismo es alta. Como médicos debemos detectar esta

problematica. Asi como participar activamente en la mejoria fisica y mental de los pacientes, mediante
un manejo integral.

Palabras clave: acoso, bullying , endotropia, estrabismo, maltrato.
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Psychosocial impact associated with bullying in
pediatric patients with strabismus

Abstract

Introduction.

Bullying refers to repetitive behavior or behavior characterized by unprovoked, verbal, physical, psychological, and social harassment among
peers; in order to assault or hurt another person. Strabismus is the loss of parallelism between the eyeballs, affecting 2 to 4% of the child
population. This pathology is evident and makes the patient vulnerable to harassment. In Mexico, the first antecedent of the description and
conceptualization of the bullying problem was the juvenile and child consultations carried out by the Federal Electoral Institute in the years
2000 and 2003. There is little evidence on the prevalence and intensity of bullying suffered by patients with strabismus, which was the present

study in pediatric patients treated at a third level hospital.

Material and Methods.

It is a cross-sectional study in which 150 pediatric patients with strabismus were interviewed. The study period was from March to August of

theyear2015. The Cisneros Test was used for school bullying.

Results.

Of the total children surveyed, 65 (43%) reported perceiving themselves as susceptible to bullying; 36 (55%) said that strabismus is the cause
of it. The most frequent form of harassment was the social blockade and exclusion that affected 55 (84%) of the respondents who suffered

bullying.

Discussion.

The prevalence of bullying in children with strabismus is high. As medical physicians, we must detect this problem. As well as actively
participate in the physical and mental improvement of the patients, through an multidisciplinar management.

Key Words: bullying, bullying, endotropia, strabismus, maltreatment.

Introducciéon

El bullying se define como el comportamiento o conducta
repetitiva caracterizada por el acoso entre pares no
provocado, verbal, fisico, psicologico y/o social, que tiene el
fin de agredir o lastimar a otra persona. Donde existe una
victima (que dificilmente se defiende) y un acosador (quien
conoce esta situacion); evidentemente existe un desequilibrio
de poder, este acoso es reiterado y por un tiempo
determinado."

El concepto de bullying proviene de la palabra bull que
significa embestir, aunque también se ha traducido como
matoén o agresor. Este fendmeno fue nombrado por el
psicélogo escandinavo Dan Olweus en 1993, de la
Universidad de Bergen, a partir de estudios realizados en los
afios 70 sobre el suicidio de algunos adolescentes. Encontrd
que estos jovenes fueron victimas de agresion fisica y
emocional de parte de sus comparfieros de escuela.”’

Una vertiente del acoso escolar se fundamenta en defectos
fisicos o discapacidades, como es el caso de pacientes con
estrabismo.” El estrabismo es la pérdida del paralelismo entre
los globos oculares, esta alteracion afecta del 2 al 4% de la
poblacion infantil.® Es un padecimiento comun en la consulta
del servicio de Oftalmologia Pediatrica y Estrabismo,
ocupando el segundo lugar como motivo de consulta, después
de las ametropias.”"' La variante mds frecuente de este
trastorno es endotropia; a la cual corresponden el 50% de los

estrabismos.”"

En Guadalajara, México, el estudio de Vega Loépez y cols.
mencion6 que 24 de cada 100 estudiantes de secundaria de la
Zona Metropolitana de Guadalajara son victimas de bullying
y reportaron que la prevalencia de este fendmeno dentro de las
escuelas va deun 13% aun 30%."

Investigaciones del Instituto Politécnico Nacional y de la
Universidad Nacional Auténoma de México detallan que de
los 26 millones 12 mil 816 estudiantes de los niveles
preescolar, primaria y secundaria, hasta 70% han sufrido
bullying y aun cuando se carece de registros certeros, la
ausencia de politicas publicas para prevenir la violencia y el
acoso escolar han derivado en bajo rendimiento, desercién e
incremento de la tasa de suicidio.”

Meéxico es el primer lugar internacional en casos de bullying
en educacioén baésica, con un reporte de 18' 781,875 alumnos
de primaria y secundaria afectados de acuerdo con un estudio
de la Organizacién para la Cooperacion y el Desarrollo
Econ6émicos (OCDE).” En este analisis, 40.24% de los
estudiantes declar6 haber sido victima de acoso; 25.35%
menciono haber recibido insultos y amenazas; 17% reportd
haber sido golpeado y 44.47% dijo haber experimentado
algin episodio de violencia verbal, psicolégica y fisica por
redes sociales.""

Las victimas son nifios generalmente solitarios, con pocos
amigos, baja autoestima, inseguros, muy precavidos,
ansiosos, raramente se defienden, y suele asociarse con padres
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sobreprotectores y tendencia a la depresion.'””!

Este mismo comportamiento se observa en nifios con
estrabismo, por lo que se realizo el presente estudio con el
objetivo de reportar la prevalencia de bullying en pacientes con
estrabismo, su impacto psicosocial y la repercusion de este en
el resultado del tratamiento médico indicado.

Material y métodos

Se tratd de un estudio transversal, para el cual se utilizo la
encuesta validada “Autotest Cisneros” para evaluacion del
maltrato escolar (elaborado por Ifiaki Pifiuel y Araceli Ofiate
en 2005 con indice de fiabilidad Alpha de Crombach de
0,914), se adapt6 de acuerdo a las necesidades de la poblacion
en estudio. El Servicio de Oftalmologia Pediatrica y
Estrabismo de la Unidad Oftalmoldgica de Alta Especialidad
del Hospital Civil de Guadalajara Fray Antonio Alcalde
cuenta con una poblacion de 250 pacientes con estrabismo,
con edades entre 7 y 15 afios. Se realizd un muestreo
probabilistico con la inclusion de 150 pacientes que cursaban
algin curso académico, con esto se obtuvo un poder
estadistico de 80%, con un intervalo de confianza del 95%,
con una proporcion esperada de bullying del 50%.

Se excluyeron a pacientes con alguna patologia neuroldgica
que afectara el lenguaje y desarrollo psiquico y con otro
diagnostico psiquiatrico.

Resultados

De un total de 150 pacientes incluidos en el estudio, 76
(50.7%) pertenecieron al género femenino. La media de edad
fue 9+2.4 afios. La edad ni el género se asociaron con la
presencia de acoso (Figura 1). 144 de los nifios acudian a una
escuela publica y s6lo 6 (4%) a un colegio.

La encuesta arrojo que 65 (43%) de los nifios encuestados
fueron susceptibles al maltrato escolar, y en la distribucion
global del acoso encontramos que de los 150 pacientes, 55
(36.7%) tuvieron riesgo muy bajo de sufrir acoso escolar, 30
(20%) riesgo casi bajo, 10 (6.7%) un riesgo medio, 20 (13.3%)
un riesgo casi alto, 25 (16.5%) riesgo alto y 10 (6.7%) riesgo
muy alto (Figura 2).

Del total de 150 pacientes, 38% recibian un sobrenombre
(57), siendo frases como: “bizco” y “4 ojos” los mas repetidos.
De los pacientes que sufrian bullying, 21 negaron en la
entrevista, acoso escolar y 25 tutores negaron haber recibido
quejas por estos niflos o por sus maestros.

Dentro de los resultados, se subclasifico de la siguiente
manera el acoso: Intensidad (I). Desprecio / Ridiculizacién
(A). Coaccion (B). Restriccion de la comunicacion (C).
Agresiones (D). Intimidacion / Amenazas (E). Exclusion /
Bloqueo social (F). Hostigamiento verbal (G). Robos (H).

La intensidad del acoso en 46.15%(30) de los pacientes fue
alto. Sumando todos los datos positivos de cada categoria por
frecuencia, se observd que dentro de la subclasificacion, la
forma de acoso escolar mas frecuente fue la exclusion y el
bloqueo social (n=55, 8.6%), seguido por restriccion de la
comunicacién (C), intimidacién y amenazas (E),
hostigamiento verbal (G), coaccion (B), agresiones (D) y
robos (H).

De la poblacion afectada, 10 acudian o tenian historial de

Impacto del bullying en pacientes con estrabismo
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Figura 1. A: Distribucion de edad de acuerdo con la presencia de acoso; B: Distribucion de género de

acuerdo ala presencia de acoso. Prueba T de Student y Ji’ respectivamente.

haber acudido a un psicélogo y 36 (55%) contestaron
positivamente a la pregunta: “;Consideras que la enfermedad
entus ojoseslacausa?”’.

Discusion

Existen multiples trabajos que estudian el bullying o acoso
escolar. Sin embargo, en este trabajo se estudid su relacion con
el estrabismo, pues es una patologia y motivo de consulta
frecuente, ademas de ser una caracteristica fisica que hace
proclive a estos pacientes de sufrir acoso escolar.

En los ultimos afios en México ha aumentado la
prevalencia de bullying, en nuestro estudio 43% de los
pacientes dijo haber sufrido algiin tipo de acoso escolar;
mientras que lo reportado sobre maltrato escolar en Espafia
por Ifiaki Pifiuel y Araceli Ofiate fue del 23%, evidencia que
demuestra que en la poblacidén con estrabismo se duplica la
frecuencia de este fenomeno social.

E155.38% de los pacientes que sufre bullying, admite pensar
que la causa del mismo es el estrabismo y/o uso de lentes. Es
decir que mas de la mitad de los pacientes es consciente de la
susceptibilidad que condiciona su problema oftalmolégico.

Comparado con otros estudios, en nuestra poblacion no
logramos encontrar una diferencia en cuanto a género. La
forma de acoso mas frecuente fue la exclusiéon o bloqueo
social, donde se incluyen acciones como exclusion de juegos o
actividades en grupo, prohibicién a otros para no entablar una
relacién con estos nifios, querer evocar el llanto y la
provocacién para que este nifio acosado ademds sufra de
castigos constantes o del rechazo de otros.

Es evidente que existe repercusion psicosocial con el uso de
lentes u otras intervenciones oftalmologicas, situacion que
demerita la busqueda de atencion oftalmolégica y empeora el
prondstico en estos pacientes.

Conclusiones
Los pacientes pediatricos con estrabismo son proclives a

8888888888 3 Muy bajo 3 Muy bajo
Em Casibajo Bl Medio
$2830es00s = i = bl
0000000000 = Cxa° m alto
0000000000 M Ao B Muy alto
8380000008 "
0000000000
0000000000

Total=150 Total=65
A B

Figura 2. A: Prevalencia de acoso en nuestra poblacion; B: Grado de acoso en los pacientes que sufren

debullying.
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sufrir bullying. No existe influencia del género en el acoso
dentro de nuestra poblacion. Es importante la deteccién por
medio de preguntas directas o test a los pacientes que
consideremos en riesgo de padecer este fendmeno, ya que
podemos como médicos oftalmologos y pediatras participar
tanto en su mejoria fisica, como derivarlos para una
rehabilitacion psicologica dentro de un tratamiento integral.
Se debe considerar que los pacientes con indicaciones
quirargicas y con un resultado aceptable, mejoran su

Impacto del bullying en pacientes con estrabismo

desenvolvimiento social y esto impacta de manera positiva su
vida, por lo que su oportuna identificacion es vital. Dejando
en claro que hay indicaciones especificas para ofrecer
tratamiento quirurgico. Se requiere un estudio mas extenso y
con un grupo control para conocer los resultados finales del
bullying en la falta de cumplimiento del tratamiento y sus
implicaciones oftalmoldgicas, asi como un grupo
comparativo de pacientes que no tengan estrabismo.
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Resumen

La neoplasia intraepitelial cOrneo-conjuntival representa la tumoraciéon no pigmentada maligna mas
frecuente de la superficie ocular. Los factores de riesgo asociados incluyen la exposicion a rayos UV,
exposicion a productos del petroleo, humo del tabaco, uso de lentes de contacto, infecciones virales e
inmunodeficiencia. Generalmente se presentan entre la 6° y 7° década de la vida, su presentacion en
nifios es muy rara. Son lesiones de crecimiento lento con bajo potencial de malignidad, con una
incidencia de metastasis <1%. Actualmenteel abordaje terapéutico mas utilizado sigue siendo la
escision quirirgica de la lesion que puede acompaifiarse del uso de quimioterapia topica o crioterapia.
Estarevision tiene como objetivo ampliar el conocimiento del médico y oftalmdlogo general sobre esta
enfermedad y hacer énfasis en las nuevas opciones de diagndstico y tratamiento para incorporarlas ala
practica clinica.

Palabras clave: 5-Fluorouracilo, carcinoma in situ, interferon alfa-2b, mitomicina C, tratamiento.

Conjuntival and Corneal Intraepithelial

Neoplasia
Abstract

The Conjunctival and Corneal Intraepithelial Neoplasia (CCIN) represents the most frequent non-pigmented
malignant tumor of the ocular surface (33.4%), whose risk factor include U-V light, petroleum products or tobacco
smoke exposure, use of contact lenses, viral infections, immunodeficiency, etc.

Usually, CCIN is presented in advanced age (sixties and seventies decade of life), and is not very common in children.
CCIN is a slowly progressive lesion, with low malignant potential, with less than 1% of metastases incidence.

The most used therapeutic approach is the surgical excision of the lesion with the use of topical chemotherapy or
cryotherapy, however in the last decade, several primary treatment protocols have been developed with topical
chemotherapy, using Mitomycin C (MMC), 5 -Fluorouracil (5-FU) and Interferon alfa-2b (INF-2b), getting excellent
results, that give the option to a new approach and a decrease in invasive procedures and recurrence rates of the
condition.

The objective of this review is to provide more information for doctors and ophthalmologist about this disease and
emphasize in new diagnostic options and different treatments to incorporate them into the regular practice.
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Introduccion

La neoplasia intraepitelial corneo-conjuntival representa la
tumoracién no pigmentada maligna mas frecuente de la
superficie ocular (33.4%). Las neoplasias escamosas de la
superficie ocular abarcan un rango de patologias desde la
hiperplasia benigna y las lesiones displasicas que incluyen
alteraciones en la maduracion epitelial y lesiones exclusivas
del epitelio (queratosis actinica, neoplasia intraepitelial) hasta
neoplasias francamente malignas (carcinoma in situ,
carcinoma de células escamosas, carcinoma
mucoepidermoide, etc.), cuando exhiben anaplasia, invasion
dela membrana basal y estroma subyacente, o incluso hasta la
invasion de los parpados y la orbita, en las cuales el manejo
debe ser la extirpacion o la biopsia de la lesion para establecer
el diagnostico histopatologico y establecer la base del manejo
subsecuente.™

A lo largo del tiempo han recibido diversas y confusas
nomenclaturas, en orden cronolégico se mencionan las
siguientes:

En 1860, Von Graefe acuii6 el término de epitelioma, placa
epitelial, disqueratosis o enfermedad de Bowen. En 1978,
Pizzarello y Jakobiec establecieron el término de neoplasia
intraepitelial (NIC) y su clasificacion como displasias leves,
moderadasy severas.’

En 1995 Lee y Hirst propusieron el término de neoplasia
escamosa de la superficie ocular (OSSN) para abarcar todas
las lesiones desde la displasia leve hasta neoplasia
intraepitelial (carcinoma in situ) y el carcinoma de células
escamosas francas. Su clasificacion es similar a la neoplasia
intraepitelial ginecolodgica, dependiendo el grado de displasia
presente en el epitelio.’ Finalmente, en 2003, Basti y Macsai
las clasificaron como tumoraciones benignas, preinvasivas e
invasivas.*

La NIC se presenta como una lesion unilateral, lentamente
progresiva en la conjuntiva y cérnea, con bajo potencial de
malignidad, motivo por el cual a lo largo de la tltima década
han surgido diferentes modalidades de tratamiento menos
invasivas que las tradicionales para su abordaje y sobre todo
para intentar disminuir su tasa de recurrencias.”

Epidemiologia

La neoplasia intraepitelial corneo-conjuntival tiene una
incidencia estimada de 0.03-1.9/100,000 personas por afio en
Estados Unidos. Este tumor es infrecuente comparado con
otros tumores oculo-orbitarios, pero en la poblacion de edad
avanzada es el tercer tumor ocular mas frecuente tras el
melanomayy el linfoma."

En una poblacién con una expectativa de vida de 70 afios,
esta incidencia anual se transpone a una incidencia
acumulada de 1 caso por cada 700 a 850 personas
aproximadamente, sin importar raza o sexo.’

Este tipo de lesiones presentan una etiologia multifactorial.
Los factores de riesgo de esta neoplasia son la historia de
exposicion a la luz del sol (pasar mas del 50% del tiempo en
exposiciones al aire libre en los primeros 6 afios de vida),
exposicion a productos derivados del petroleo, sexo
masculino, ocupaciones al aire libre, edad avanzada (6° o 7°
década de la vida), tabaquismo, historia previa de carcinoma

Neoplasia intraepitelial corneo-conjuntival

de células escamosas en la piel de cabeza y cuello, piel clara,
Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida (SIDA),
xerodermia pigmentosa e infecciones conjuntivales por el
virus del papiloma humano 16y 18."

Este padecimiento tuvo un aumento en la incidencia de las
neoplasias del epitelio escamoso corneo-conjuntival, sobre
todo en pacientes mas jovenes, a partir de la pandemia de
infeccién por VIH, lo que sugirié una relacién directa entre
ambos, con una incidencia marcada en estudios de hasta el
97% definiéndola como una neoplasia definitoria de SIDA,
con una alta morbilidad y mortalidad.” Actualmente se
recomienda evaluar y realizar la prueba para infeccion por
VIH en casos de neoplasia escamosa en pacientes menores de
50 afios.

Anatomia dela superficie ocular

La superficie ocular esta conformada por la cérnea, el
limbo, la conjuntiva e incluye a la mucosa de los anexos
oculares (glandula lagrimal y sistema de drenaje). El epitelio
de la coOrnea, conjuntiva y parpados se forma de la
diferenciacion del ectodermo superficial durante el desarrollo
embrionario.’

La cornea tiene un epitelio escamoso estratificado no
queratinizado con 5-7 capas celulares y es
inmunologicamente privilegiado, debido a su falta de vasos
sanguineos y linfaticos, con células dendriticas periféricas
unicamente. El epitelio limbal presenta 8-10 células de
espesor y se renueva por las células madre de la capa basal de
forma constante, las cuales estan protegidas de la luz UV por
la melanina en las criptas limbales, mas abundantes en region
nasal. Estas células representan menos del 10% de la
poblacion celular basal limbal y se caracterizan por un pobre
nivel de diferenciacién, ciclo celular lento, alto potencial
proliferativo y de auto-renovacion, en un proceso de 5-7 dias
para completar totalmente la renovacion del epitelio.

Patogénesis

Se cree que la fisiopatologia de las neoplasias escamosas se
encuentra en estas células madre limbales, ya que la mayoria
de las lesiones surgen del limbo, principalmente en el
cuadrante nasal. Las neoplasias se extienden
superficialmente en un patron que asemeja la diferenciacion
celular normal de las células limbales, con invasion a la
membrana basal y extension hacia la superficie.

Otra de las teorias sobre la patogénesis de las neoplasias
escamosas corneo-conjuntivales es el dafio directo al ADN,
ocasionado por la radiacion UV, que induce cambios
genéticos (mutaciones a la secuencia nucledtida del ADN,
que mantiene el ciclo celular en arresto en la fase G1-S en el
gen p53) y epigenéticos (variaciones en la expresion de genes,
que no involucran cambios en la secuencia de nucléotidos),
asi como el dafio indirecto mediante la liberacion de radicales
libre de oxigeno que causa rupturas en las cadenas de ADN.’

Laradiacién UV también reactiva virus latentes como VPH
especificamente tipo 16 y 18 (los subtipos 6 y 11 presentan
asociacion con cuadros de papilomas conjuntivales), donde la
proteina E7 mantiene la infeccion celular en un estado
proliferativo y la E6 inhibe la apoptosis de las células que
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Figura 1. A. Lesion de caracteristicas leucoplaquicas, localizacion perilimbar temporal en paciente masculino de 74 afios. B. Lesion de caracteristicas papilomatosas, localizacion perilimbar nasal
en paciente masculino de 42 afios. C. Lesion de caracteristicas gelatinosas, localizacion perilimbar temporal en paciente masculino de 48 afos.

presentan dafio en el ADN.

Especificamente con este virus se ha demostrado su
presencia histopatoldgica en multiples estudios y la
formacion de un complejo con la proteina codificada por el
gen supresor de tumores p53 de los pacientes afectados, que
refuerzan las teorias sobre su papel etioldgico en el desarrollo
de NIC." Otras de las teorias sobre su patogenia consiste en el
dafio a la superficie ocular generado por agentes irritantes e
inflamacion crénica.

Manifestaciones clinicas

Las tumoraciones del epitelio escamoso estratificado de la
conjuntiva y la cOrnea aparecen mas frecuentemente como
lesiones unilaterales, focales, epibulbares, gelatinosas en el
limbo corneoescleral nasal o temporal.”’ Las lesiones
generalmente son elevadas, con aporte vascular y presentan 3
patrones morfol6gicos mas comunes:

Lesion leucoplaquica: engrosamiento focal del epitelio
escamoso estratificado con una placa superficial de
hiperqueratosis opaca color blanquecina.

Lesion papilomatosa: masa de tejido liso con alta
vascularizacion.

Lesion gelatinosa: engrosamiento traslucido poco
definido, que no es tan prominente como las lesiones
papilomatosas o leucopldquicas (Figura 1).

Cuando la alteracion en la maduracion epitelial involucra el
epitelio corneal, frecuentemente aparece como una zona
traslicida-grisacea de epitelio corneal engrosado visible a la
biomicroscopia." Puede estar asociado a otras lesiones de la
superficie ocular como el pterigion y la pinguécula.’

La NIC a pesar de considerarse con bajo potencial maligno
se ha reportado que con frecuencia se diferencia en
carcinoma.’ Otras presentaciones incluyen tumoraciones
superficiales masivas, lesiones planas y difusas que simulan
una escleritis anterior nodular recurrente®”” o necrosis escleral
tras intervencion quirdrgica, las cuales requieren citologia o
biopsia incisional para el diagndstico definitivo."

Los datos que sugieren malignidad son: lesiones grandes,
vasculatura epibulbar prominente, invasion corneoescleral o
intraocular, invasion orbitaria anterior o sangrado
espontaneo. Las tasas de metastasis a la glandula parétida y
nédulos linfaticos cervicales se ha reportado entre 0-4%,
incluso las metdstasis a distancia presentan una tasa menor.”

Clasificacion
En el 2016 se publico la 8° edicion del manual del Comité

Americano sobre el cancer (AJCC) con una actualizacion en
la clasificacion del carcinoma conjuntival, incluyendo el
carcinoma de células escamosas y la neoplasia intraepitelial.
Esta clasificacion agrupa el cancer segin el sistema de
estadificacion de Tumor, Nédulos, Metastasis (TNM) y un
apartado de grado histopatoldgico segun la diferenciacién
presente en la lesion, con un tamafio tumoral de <5 mm vs >5
mm, y la invasiéon tumoral (in situ, lamina propia, estructuras
adyacentes “fondo de saco conjuntival, caruncula,
parpados”, orbita, huesos, senos paranasales y cerebro). Sin
embargo, los reportes de tratamiento actuales reportan tasas
de éxito en todos los estadios, por lo que no se ha demostrado
el factor predictivo de esta clasificacion.'

Diagnéstico

La displasia benigna, el carcinoma in situ y el carcinoma
escamoso invasivo pueden ser dificiles de distinguir
solamente por su apariencia clinica."

El método de diagnostico varia segun el tipo de lesion. Las
lesiones localizadas y recurrentes son diagnosticadas
generalmente mediante biopsia excisional, en cambio en las
lesiones difusas suele preferirse multiples biopsias
incisionales y citologia de impresion." La tincién de las
células escamosas desvitalizadas con Rosa de Bengala, Verde
de Lisamina o azul de metileno pueden ayudar a delinear los
bordes delalesion.’

Ante la sospecha de NIC (lesion engrosada con
hiperqueratosis blanquecina en zona perilimbar), debe
realizarse una valoracion oftalmoldgica completa, asi como
mapeo de la lesiéon en la lampara de hendidura y la
identificaciéon de invasién si se encuentra presente.’ Es
importante considerar muchos factores en orden de lograr un
adecuado diagnostico anatomico, clinico y patolégico que
permita determinar la extension del tumor y sus probables
complicaciones: localizacién, tamafio, forma, superficie,
vascularizacion, consistencia y localizacién anatémica de la
lesion (conjuntival, subconjuntival, epiescleral o adherida al
globo ocular).

Es necesario determinar la extension de la lesion, si existe
involucro intraocular (la biomicroscopia por ultrasonido
UBM puede ser de especial utilidad ante esta sospecha),
extension orbitaria (apoyandonos de estudios de imagen
como TC o RMN) y/o invasiéon a vasos linfaticos
(principalmente preauriculares, submandibulares y
cervicales).”

El diagnostico histopatologico es la técnica de oro en el
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diagnéstico de la enfermedad, sin embargo, la citologia de
impresion ayuda a tomar decisiones sobre el manejo y
tratamiento de estas lesiones. La citologia de impresion ha
mostrado un valor predictivo positivo de 97.4% y un valor
predictivo negativo superior comparado con la biopsia
excisional, motivo por el cual actualmente se considera una
técnica de cribado muy importante.' ™'

La principal ventaja en la citologia de impresion es la
posibilidad de obtener una muestra epitelial generando una
minima molestia y mayor precisioén de localizacién, asi como
permitir el seguimiento de los pacientes en busqueda de
recurrencias o su progresion tras aplicacion de quimioterapia
tépica. Dentro de las limitaciones de esta técnica es que no
distingue entre una patologia in situ, minimamente invasiva o
avanzada, ya que solamente se obtienen las células
superficiales.”

Otras opciones de diagnostico que estan siendo utilizadas
ultimamente son las técnicas de imagen no invasivas como la
biomicroscopia ultrasénica (UBM) y la tomografia de
coherencia optica de alta resolucion (HR-OCT) (Figura 2). La
HR-OCT puede diferenciar las neoplasias escamosas de la
superficie ocular de otras lesiones de superficie ocular,
creando una “biopsia Optica” con hallazgos clasicos como
engrosamiento epitelial con un cardcter hiperrefléctico y una
transicion abrupta y diferenciacion con el epitelio normal.
También puede utilizarse para la monitorizacion y respuesta
terapéutica de las lesiones.’

Es importante reconocer las limitaciones de éstas técnicas
de imagen no invasivas, ya que muchas veces no pueden
determinar la invasién o el grado de la lesién e incluso una
localizacion sobre fondo de saco inferior o carincula puede
complicar la obtencion de las imagenes. Es necesario realizar
maés estudios para determinar su utilidad como prueba
diagnostica con respecto estas técnicas de imagen.”” Resulta
de vital importancia realizar el diagnostico adecuado ya que
se han reportado casos con siembra intraocular de células
tumorales por disrupcion de la membrana de Bowman, tras
realizar cirugia de catarata en pacientes con NIC no
diagnosticada, con terribles consecuencias para los pacientes,
requiriendo cirugia mutilante.

Diagnostico diferencial

Los tumores conjuntivales incluyen lesiones congénitas,
melanociticas, epiteliales y estromales. La observacion clinica
a menudo falla al hacer el diagnostico, y la biopsia excisional
completa debe realizarse tan pronto como se sospeche el
crecimiento. La histologia sigue siendo la mejor manera de
excluir la malignidad en lesiones con un riesgo de
transformacion.'™"”

El papiloma escamoso es un tumor benigno que se localiza
enla superficie epitelial del ojo, en casiun 100% de los casos es
de origen viral (VPH) y puede presentarse en cualquier edad.”
Se presenta como lesiones exofiticas de color rosado, de
consistencia blanda y superficie irregular. Suelen ser
asintomaticos sin signos inflamatorios asociados.”'
Clinicamente pueden ser dificiles de distinguir de lesiones
precancerosas y carcinomatosas. Histoldgicamente consisten
en ejes conectivo-vasculares recubiertos de epitelio
conjuntival acantdtico, sin signos de atipia.”

Neoplasia intraepitelial corneo-conjuntival

Figura 2. UBM de una lesion conjuntival localizada en limbo-corneal de densidad media alta
con bordes irregulares, altura maxima de 0.99 mm y extension de 5.35 mm, sin invasion a
estroma.

La hiperplasia pseudoepiteliomatosa es una lesion benigna
reactiva o pseudocancerosa de la conjuntiva que tiende a
desarrollarse rapidamente en semanas o meses. Puede
aparecer en cualquier lugar de la conjuntiva, tiene una
coloracion blanquecina, mas gelatinosa y a veces presenta
unos centros crateriformes llenos de queratina.” Una variante
de esta lesion con morfologia redondeada, bordes abruptos y
elevados es el queratoacantoma.”™

La queratosis actinica son lesiones leucoplaquicas, bien
circunscritas, elevadas, limbicas, que crecen lentamente en el
epitelio del area interpalpebral, generalmente sobre una
pinguécula o pterigion preexistente y pueden simular un
carcinoma. Histologicamente se caracterizan por placas de
epitelio acantético con diferentes grados de atipia celular que
no suele alcanzar la totalidad del epitelio. Puede evolucionar
a carcinoma escamoso de conjuntiva, aunque esta
transformacién esrara.”

El carcinoma escamoso esta compuesto de células del
epitelio conjuntival que invaden causando ruptura de la
membrana basal epitelial de la conjuntiva.”* En la mayoria de
los casos tiende a ser invasivo s6lo superficialmente, y a tener
un curso relativamente benigno. La enfermedad metastasica
es rara, encontrando cifras en la literatura del 1%. En
pacientes inmunosuprimidos existe mayor riesgo de
desarrollar este carcinoma.” Clinicamente es indoloro, se
presenta entre la sexta y la séptima década de la vida y aparece
como una lesion exofitica, sésil o pedunculada, en el area de
exposicion interpalpebral, de aspecto variable,
frecuentemente cerca del limbo.” La mayoria de las veces es
necesaria la confirmacién del estudio histopatolégico.”

Los tumores pigmentados de la conjuntiva representan
aproximadamente un 50% de las lesiones tumorales
conjuntivales. Los melanocitos epiteliales son los que se
situan en la capa basal y son responsables de la mayor parte de
las lesiones pigmentadas.” Dentro de estos tumores
pigmentados se encuentran:

Nevus congénito/adquirido son lesiones hamartomatosas
mas comunes de la conjuntiva. Se manifiestan clinicamente
como una lesién circunscrita, plana, poco pigmentada,
ligeramente elevada en la conjuntiva bulbar interpalpebral. Su
localizacién mas caracteristica es la conjuntiva bulbar. Se
mueven libremente sobre la esclera y no se extienden sobre la
cornea. Suelen pigmentarse y aparecer quistes en la segunda
década de la vida. Cualquier cambio en el tamafio,
coloracion, bordes o apariencia deben hacer sospechar la
transformaciéon maligna en melanoma, lo que ocurre en

menos del 1% de los nevus.””
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Figura 3. A. Neoplasia intraepitelial corneo-conjuntival de ojo izquierdo que involucra al
menos 4 meridianos en una mujer de 66 afios. B. Misma lesion tras 21 dias de tratamiento con
MMC 0.025% cuatro veces al dia.

La pigmentacion racial es una lesiéon benigna encontrada
entre los individuos de raza negra y piel oscura. Se observa
tipicamente alrededor del limbo. Al examinar, la
pigmentacion parece plana y no quistica. Puede cubrir la
conjuntiva extensivamente y aumentar en tamafio con la
edad; suele ser bilateral.”’ Microscopicamente se caracteriza
por una hiperpigmentaciéon uniforme de la capa basal del
epitelio conjuntival. Aunque no se ha demostrado que
progrese a un melanoma, las personas con pigmentaciéon
oscura pueden desarrollar melanoma, por lo que se
recomienda la observacién anual.”

La melanocitosis ocular se presenta como una mancha gris,
debido al aumento de pigmentacion del tracto uveal, que
afecta al iris y a la coroides, Cuando la pigmentacién alcanza
la piel del parpado se denomina Melanocitosis oculodérmica
o Nevus de Ota.” Clinicamente, es unilateral, y se presenta
como una pigmentacion difusa gris-azulada epiescleral, mas
que en la conjuntiva. La uveay el iris ipsilateral suelen tener
una coloracion mas oscura produciendo heterocromia.
Aunque esta entidad presenta un riesgo mayor para el
desarrollo de glaucoma y de melanoma de 6rbita y de ivea no
lo es para el melanoma de conjuntiva, ya que no se conoce
ningtn caso descrito.”

La Melanosis Adquirida Primaria (MAP) es una
proliferacion melanocitica epitelial unilateral multicéntrica
adquirida, que se observa en personas de piel clara de
mediana edad o mayores. Se observa como un area de
pigmentacion unilateral, irregular, de color amarillo dorado a
marron. Habitualmente es plana, y si deja de serlo se debe
sospechar malignizacion. Se clasifica en MAP sin atipia, con
hiperpigmentacion o hiperplasia melanocitica limitada a la
capa basal del epitelio; y con atipia, que presenta crecimiento
de células atipicas diferente a una hiperplasia basilar. La
MAP con atipia puede progresar a melanoma maligno,
mientras que la MAP sin atipia teéricamente no conlleva
ningun riesgo. Si se observa nodularidad, espesamiento o
vascularizacion de la lesion, se recomienda una reseccion
excisional completa. Para las MAP medianas y grandes (>2
horas de reloj), las lesiones deben ser extirpadas y los
margenes tratados con crioterapia. La crioterapia por si sola
puede usarse para tratar lesiones residuales o recurrentes
cuando se ha obtenido un diagnostico histologico.”

El Melanoma se presenta como una lesién elevada y
pigmentada, con vasos prominentes y zonas de melanosis.
Por lo general es unilateral y se presenta en la edad adulta. La
mayoria de los pacientes presentan s6lo un punto

Neoplasia intraepitelial corneo-conjuntival

pigmentado, pero en raras ocasiones, el tumor puede estar
asociado con dolor ocular e irritacion.” La localizacién mas
comun es sobre la conjuntiva bulbar.” Se debe realizar un
examen de fondo de ojo y se deben tomar fotografias para
documentar el tamafio y la extension de la lesion. La
evaluacion histopatoldgica por un patdlogo entrenado se
utiliza para confirmar el diagnoéstico. Se prefiere una biopsia
excisional sobre las preocupaciones de la siembra de células
tumorales.”” El estandar actual de tratamiento es una escision
local amplia, seguida de aplicacion de crioterapia a los
margenes. Esto es seguido a menudo por una variedad de
terapias adyuvantes con el fin de prevenir la recurrencia y
metdstasis.’

Tratamiento

El manejo de este tipo de lesiones involucra la reseccion
quirdrgica vs terapias no quirurgicas, incluyendo
quimioterapia topica (MMC, 5-FU), inmunoterapia
topica/inyeccién (INF alfa-2b), antivirales topicos
(Cidofovir) o terapia fotodindmica (PDT).'

Quirtargico

El objetivo es la eliminacién de la lesion, la opcidén mas
utilizada es la resecciébn quirurgica completa del tumor,
removiendo todo el tejido enfermo, en la mayoria de los casos
mediante escision simple con 2-3 mm de margenes libres o
también se ha utilizado la técnica micrografica de escision de
Mobhs.***

La técnica de Mohs es el método mas exacto y preciso para
extirpar diversas tumoraciones y minimizar la posibilidad de
recaida, mediante la escisiéon del tumor capa por capa y la
revision del 100% de sus margenes y fondo quirurgico,
disefiando un mapa de la forma y tamafio de cada capa
removida, preparando laminillas, las cuales se revisan
cuidadosamente para situar con precision al tumor residual
en caso de encontrarse.” La lesion debe ser resecada con
margenes de seguridad y evitando la manipulacién directa del
tumor, para evitar la aparicién de recidivas o su
diseminacion.”

Algunas de las complicaciones reportadas de la
intervencién quirurgica son el dafio ocasionado a estructuras
sanas (conjuntiva), cicatrices corneales, formacion de
simbléfaron y la pérdida de células limbales.™' El uso de
membrana amniotica congelada ha mejorado los resultados
postquirargicos al reducir la cicatrizacion y permitir
madrgenes quirtrgicos mas amplios.”

La tasa de recidivas puede ir del 9% al 52% en el caso de la
neoplasia intraepitelial corneo-conjuntival y el carcinoma de
células escamosas, generalmente dentro de los 2 afios
posteriores a la cirugia, debido a persistencia de enfermedad
microscopica, manifestandose con un comportamiento mas
agresivo, motivo por el cual se han empleado tratamientos
coadyuvantes como crioterapia, radiacion y agentes
quimioterapéuticos/inmunoterapia, como MMC, 5-FU e
INF-alfa-2b que se han empleado con éxito eliminando la
necesidad de intervenir quirargicamente.’
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Radiacion

La radiacién destruye las células al causar rupturas en la
cadena de ADN. La beta radiacion, especificamente el
Estroncio-90, es la mas utilizada actualmente por poseer un
menor indice cataratogénico. La radiacion se utiliza
Unicamente en casos donde el paciente no puede ser sometido
a cirugia o por presentar una enfermedad avanzada, en estos
casos se emplea un aplicador en forma de copa, con dosis de
60 Gy divididas en 6 semanas con aplicacion semanal de 10
Gy’

Las complicaciones de la radiacién son formacion de
catarata, necrosis escleral, perforacion o cicatrices corneales,
glaucoma secundario y reacciones inflamatorias como
conjuntivitis postradiacion.

Crioterapia

Esla destruccion o muerte celular mediante la aplicacion de
congelamiento seguido de un enfriamiento lento. Enlos casos
de NIC se ha utilizado usualmente una técnica de doble
congelamiento, aplicada sobre el margen limbal y los bordes
esclerales después de la excision, a partir de lo cudl se forman
pequenos e inestables cristales de hielo intracelulares, los
cuales tras el segundo ciclo se recristalizan en moléculas mas
grandes y estables a lo largo del enfriamiento, las cudles son
muy dafiinas para las células, ademas las células endoteliales
de la microvasculatura son destruidas, traduciéndolo en
pérdida del aporte vascular de unas células ya danadas por el
congelamiento. Se recomienda una bola de hielo de 2 mm
sobre la conjuntiva, 1 mm sobre epiesclera y limbo, y 0.5 mm
si es necesario sobre cérnea de aspecto anormal. Todo este
mecanismo ha sido establecido como un factor adyuvante al
retraso en la aparicion de recidivas.>*

Neoplasia intraepitelial corneo-conjuntival

Como medidas terapéuticas posteriores al uso de
crioterapia se recomienda un ciclo de corticoesteroides y
antibidticos topicos de 2-3 semanas con aplicacion de 4 veces
por semana, ya que se encuentran reportadas complicaciones
como Iiritis, alteraciones en la presidon intraocular por
congelamiento excesivo, edema inflamatorio, atrofia iridiana,
cicatrices corneales y pannus, ablacion retiniana periférica,
ectropion e hipema, mas comunes ante tratamientos mas
agresivos.”

Agentes quimioterapéuticos / Inmunoterapia

En la actualidad, los agentes empleados como tratamiento
primario han sido el INF alfa-2b, la MMC y el 5-F(,
mostrando alta efectividad en casos de enfermedad difusa que
no presentan margenes definidos o ante recurrencias, con
tasas de éxito desde 75% y 100% en reportes de casos con
seguimiento de 1-2 afios, similares a las obtenidas mediante la
escisién quirtirgica con crioterapia coadyuvante.’ Sin
embargo este tratamiento requiere una vigilancia mas
estrecha que con el tratamiento quirtirgico.'

Han sido utilizados a lo largo de los ultimos 10 afios para
tratar lesiones premalignas y malignas de la conjuntiva
(melanosis adquirida primaria con atipia, melanoma
conjuntival, neoplasia intraepitelial escamosa y carcinoma
escamoso de la conjuntiva), sin embargo, no existen
esquemas de tratamiento definitivos y se desconocen los
efectos adversos tras el uso prolongado de estos agentes. "

Una de las principales ventajas que ofrecen estos agentes
como tratamiento primario (quimiorreduccidn) es que evitan
las complicaciones quirurgicas, también ocasiona contacto de
toda la superficie ocular con el agente terapéutico' y, como
tratamiento coadyuvante a la escision quirurgica, permiten el

Cuadro 1. 8° edicion de la Clasificacion del Carcinoma Conjuntival del AJCC.

Definicion de Tumor primario (T).
» TX: Tumor primario no puede determinarse
*70:No evidencia de tumor primario
« Tis: Carcinoma in situ (Neoplasia intraepitelial corneo-conjuntival)

*TI: Tumor (<5 mm en su dimensién mas grande) que invade a través de la membrana basal conjuntival sin invasion a estructuras adyacentes
» 72: Tumor (>5 mm en su dimensién mas grande) que invade a través de la membrana basal conjuntival sin invasion a estructuras adyacentes

 73: Tumor que invade estructuras adyacentes (excluyendo la drbita)
» T4: Tumor que invade la 6rbita con o sin extension superior
* T4a: Tumor que invade tejidos blandos orbitarios, sin invasion 6sea
* T'4b: Tumor que invade hueso
* T4c: Tumor que invade senos paranasales adyacentes
* T4d: Tumor que invade cerebro

Definicion de Nodulos linfaticos regionales (N).
«NX: Nodulos linfaticos regionales no pueden determinarse
*NO: Metéstasis ausente
*NI: Metastasis presente

Defincion de Metastasis a distancia (M).
*M0: Metastasis a distancia ausente
*M1: Metastasis a distancia presente

Deficnicion del grado histopatoldgico (G).
*GX: Grado no puede determinarse
«GI: Bien diferenciado
*(G2: Moderada diferenciacion
*(G3: Pobre diferenciacion
*G4: Indiferenciado
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tratamiento de margenes positivos.’

La MMC es un agente alquilante proveniente de
Streptomyces caespitosus o Streptomyces lavendulae, que se une al
ADN en todas las fases del ciclo celular, conduciendo a una
inhibicién irreversible de la sintesis de nucleo6tidos, también
reacciona con el oxigeno generando radicales libres que
causan citotoxicidad por la via de la lipoperoxidacion.* Se ha
demostrado ampliamente en la literatura que al aplicar la
MMC en la superficie conjuntival de forma adyuvante a la
reseccion quirurgica, esta inhibe la migracion de fibroblastos,
disminuye la produccién de matriz extracelular e induce
apoptosis en los fibroblastos de la capsula de Tenon, asi
mismo es efectiva en inducir la regresion de la lesioén, con una
tasa de respuesta entre 80-96% y tasa de recidivas del
13%.'***% sin embargo es el agente quimiterapéutico con
mayor porcentaje de efectos adversos,11 que en ocasiones
obligan a suspender el tratamiento, las més comunes fueron
irritacion ocular, fotofobia y alergia,” hiperemia conjuntival,
erosiones u opacidades corneales, catarata, queratitis
disciforme, estenosis del punto lagrimal, deficiencia de
células limbales (especialmente en casos con antecedente de
intervenciones quirirgicas previas y esquemas de tratamiento
mas agresivos y prolongados), presentandose hasta 24 meses
posterior al tratamiento, principalmente apareciendo durante
el segundo ciclo de tratamiento.”**"” La MMC esta
contraindicada en enfermedad de Sjogren, rosacea y atopia."

Otra de las ventajas del uso de MMC es su aplicacion
neoadyuvante a la escisién quirurgica, facilitando la
obtencién de margenes libres y cirugias menos invasivas,”
ademas inhibe la formacioén de teijdo fibrovascular
(simblefaron). '

Actualmente no existe un esquema de tratamiento
definitivo para el uso de MMC, los esquemas mas utilizados
son bajo la concentracion de 0.001 a 0.02% durante 14-28 dias
consecutivos, 4 veces al dia, con repeticion del ciclo segun sea
necesario, con descanso de 1-2 semanas entre los mismos,
presentando resultados efectivos en la erradicacion de la
lesion (95-100%) y baja tasa de efectos adversos.”*** (Figura
3).

De importancia es el mantener un seguimiento estrecho,
por el riesgo de recurrencia o persistencia de la enfermedad' e
instruir a los pacientes y familiares de los cuidados que debe
tenerse con este medicamento, ya que la MMC es
relativamente inestable en solucién y su accién disminuye
después de 8-10 dias de preparacion, por lo que debe
mantenerse en refrigeracion y realizar una nueva preparacion
cada semana de tratamiento.” Sin embargo no se aconseja la
oclusion del punto lagrimal durante la aplicacién, debido a
que reportes recientes establecen la importancia de la
exposicion del sistema lagrimal a los efectos
quimioterapéuticos de la MMC para reducir la tasa de
recurrencia de las lesiones, aun con el riesgo de estenosis del
punto lagrimal reportado enla literatura.*

El 5-FU es el farmaco que presenta menos informacion,
presentando tasas de respuesta del 88% y una tasa de recidiva
del 20%, que empezd a utilizarse en 1992. 5-FU es un
antimetabolito que ha sido utilizado en el tratamiento de
cancer epitelial por su accién en células con proliferacion
répida, inhibe la timidilato sintasa durante la fase S del ciclo
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celular, evitando la sintesis de ADN y RNA. La
concentracion de 1% de 5-FU, con ciclos de tratamiento de 3-4
semanas ha sido reportada como bien tolerada, con efectos
adversos leves como inflamacién conjuntival, defectos
epiteliales, eritema cutdneo y estenosis del punto lagrimal
inferior” sin presentar los efectos citologicos causados por
otros agentes como la MMC, beneficio sumado a su
propiedad estable en solucion acuosa por 3 semanas, no
requiriendo refrigeracién.*

El INF alfa-2b (forma recombinada del INF alfa)® es el
ultimo farmaco incluido para el tratamiento de estas lesiones
oculares. Los interferones son un grupo de glicoproteinas
descubiertas en 1957, que se unen a receptores de la superficie
celular y desencadenan una cascada de actividades
intracelulares con propiedades antivirales y antitumorales,
generando una respuesta inmune con la activacion de células
citotoxicas.'"™ Su uso intralesional es efectivo para el
tratamiento de pequefios carcinomas primarios de piel,
linfomas conjuntivales y las neoplasias intraepiteliales
conjuntivales con excelentes tasas de seguridad,
principalmente en casos de lesiones grandes o recurrentes
para evitar efectos adversos de otras opciones de tratamiento.

Se ha utilizado en esquemas de 1-3 millones UI/ml de
solucién salina balanceada, con aplicacién subconjuntival
(alrededor y sobre la lesion) o en gotas 4 veces al dia hasta la
resolucion clinica basada en observacion en lampara de
hendidura y fotografias, manteniéndose durante 1 mes
posterior a la resolucion (media de tratamiento de 3.2 meses),
con seguimiento minimo de 1 afio con tasas de completa
resolucion del 96.4% y recidiva de 3.7%., con una baja
incidencia de efectos adversos (12%), limitados a sensacion de
cuerpo extrafio, hiperemia conjuntival leve y conjuntivitis
folicular que desaparecieron tras la finalizacién del
tratamiento.""*

Otros agentes experimentales en el tratamiento de estas
lesiones son el inhibidor del factor de crecimiento endotelial
vascular (anti-VEGF) y el acido retinoico. Agentes anti-
VEGF como Bevacizumab o Ranibizumab, anticuerpos
monoclonales contra el factor de crecimiento endotelial
vascular se estan utilizando por su capacidad de inhibir la
angiogénesis, sin embargo actualmente no se ha comprobado
su eficacia, lo cual sumado a su alto costo no los hace un
tratamiento recomendado enla actualidad.

El acido retinoico (analogo sintético de la vitamina A),
tiene un rol en el crecimiento celular y la diferenciacién de
células epiteliales, se ha utilizado como tratamiento unico
pero principalmente como coadyuvante junto con INF,
obteniendo tasas de resolucion del 98% y una tasa de
recurrencia de tan solo 2.3% tras 4 afios de seguimiento.’

Seguimiento

El patrén de crecimiento lento de estas lesiones, asi como su
potencial de transformacion maligno obliga a mantener una
vigilancia estrecha y a largo plazo, con una visita anual, con
una media de 18 a 42 meses, incluso de por vida. Se han
reportado recurrencias desde los 33 dias hasta 10 afios
después de la escision quirtrgica (33%), con una incidencia
aumentada en los casos en los cuales se observaron células
displasicas en los margenes de la reseccion (56%).”
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Conclusiones

La neoplasia intraepitelial es una tumoracion de
crecimiento lento y comportamiento benigno, cuyo
tratamiento clasico durante afios ha sido la escision completa,
con el principal inconveniente del alto porcentaje de recidivas
alos 2 afiosdela cirugia.

Ante una neoplasia escamosa de células epiteliales
actualmente debe considerarse tanto el abordaje médico
como quirurgico. El tratamiento médico ha ganado
popularidad en los ultimos afios, principalmente por su
capacidad de tratar toda la superficie ocular, abarcando la
enfermedad subclinica y microscopica, también por su uso en
lesiones grandes o multifocales, donde la escisién quirargica
puede ser muy dificil de realizar o traer consigo efectos
adversos graves, ya que permite la reduccion y/o eliminacion

Neoplasia intraepitelial corneo-conjuntival

de la tumoracion sin alterar la arquitectura corneal y
conjuntival. También nos brinda la posibilidad de utilizarlo
como tratamiento coadyuvante facilitando la obtencion de
margenes libres y cirugias menos invasivas. El tratamiento
médico es una excelente alternativa, que debemos utilizar con
mayor frecuencia, sobre todo en hospitales de 2° y 3° nivel
donde la espera quirurgica es elevada.

La eleccién de un tratamiento especifico depende como en
todos los casos de la experiencia del médico y las
caracteristicas propias de cada paciente. Sin embargo son
necesarios mas estudios que unifiquen los esquemas de
tratamiento y la duracion del mismo, asi como el seguimiento
estrecho para los posibles efectos adversos por su utilizacion y
latasa de recidivas a largo plazo.
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Resumen

El retinoblastoma es la principal neoplasia intraocular maligna potencialmente mortal que ocurre
predominantemente en la infancia. Raramente se manifiesta con cavidades oftalmoscopicamente
visibles dentro del tumor, descrito como retinoblastoma cavitario, el cual presenta quimiorresistencia
y radiorresistencia, al igual que una mayor diferenciacion con un prondstico mas favorable en la
mayoria de los casos. Se presenta un caso clinico con diagndstico de retinoblastoma cavitario y su
respuesta al tratamiento. Son necesarios mas estudios y guias que normen el enfoque hacia el mismo,
asi como tasas de conservacion del globo ocular y recurrencia.

Palabras clave: cincer ocular, enucleacion, neoplasia infantil, quimioterapia, retinoblastoma.

Cavitary Retinoblastoma: A Case Report
Abstract

Retinoblastoma is a potentially fatal malignant intraocular neoplasm, occurring predominantly during infancy.
Rarely, it manifests with ophthalmoscopically visible cavities inside the tumor, describing it as cavitary retinoblastoma,
which presents chemoresistence and radioresistance, as well as a more favorable prognosis in most cases. We present a
clinical case with a diagnosis of cavitary retinoblastoma and its presentation as well as response to treatment. More
studies and guides are needed to focus the approach and relapse rates.

Key words: chemotherapy, enucleation, eye neoplasms, infantile neoplasms, retinoblastoma.
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Introducciéon

El retinoblastoma es la principal neoplasia intraocular
maligna infantil, representa el 4% del cancer infantil y tiene
una incidencia de 8,000 casos nuevos anuales. Tiene un curso
agresivo y es potencialmente mortal. Se manifiesta con signos
como leucocoria o estrabismo y tiene caracteristicas
oftalmoscopicas clasicas como una masa retiniana blanca
solida en forma de cupula con prominentes vasos intrinsecos
y circundantes. "

A pesar de los avances en el manejo de esta patologia,
persiste una elevada tasa de mortalidad en paises en vias de
desarrollo.” Raramente, se manifiesta con cavidades
oftalmoscopicamente visibles dentro del tumor. Existen
pocos informes previos sobre retinoblastoma cavitario, que se
enfoquen en sus caracteristicas quimiorresistentes y
radiorresistentes, asi como las opciones de tratamiento para el
mismo.*’

El retinoblastoma cavitario es una forma unica de
retinoblastoma en la que se demuestran cavidades
intralesiones transltcidas, siendo ésta una variante rara de la
enfermedad con bajo grado de malignidad. Se ha reportado
una edad media al diagnostico de 13 meses, con una media de
dos lesiones tumorales por ojo afectado.’ Puede haber una o
multiples cavidades, las cuales son usualmente de coloraciéon
grisacea y de configuracién esférica. Son tipicamente
hipofluorescentes en la angiografia con fluoresceina y
ecolucidas enla ultrasonografia modo-B.’

Histopatologicamente, se ha demostrado que los espacios
cavitarios representan areas con mayor diferenciacion de
fotorreceptores, lo que puede explicar la poca o nula respuesta
al tratamiento y el riesgo bajo de reactivacién.’ La
quimioterapia intravenosa e intraarterial desempefian
actualmente un papel importante en el tratamiento del
retinoblastoma. Los agentes quimioterapéuticos intravenosos
mas utilizados son el sulfato de vincristina, etoposido y
carboplatino, mientras que para la quimioterapia intra-
arterial generalmente se utiliza clorhidrato de melfaldn
directamente a la arteria oftdlmica.’

En los casos clasicos, se observa una regresion del tumor
clinicamente visible posterior al segundo ciclo de
quimioterapia, sin embargo, en el caso de la rara variante de
tumor cavitario se muestra una respuesta minima tanto al
tratamiento intravenoso como intra-arterial.” Posterior a ésta,
se puede presentar la aparicion de las cavidades sobre la
tumoracién previamente no visibles, lo cual se conoce como
retinoblastoma cavitario secundario. Actualmente se
considera una practica comun la aplicacion de terapia térmica
transpupilar, como adyuvante a la quimioterapia sistémica,
sin embargo, en una de las dltimas revisiones publicada en el
2017 se analizaron 18 ojos con diagnoéstico de retinoblastoma
cavitario, donde al 17% le fue aplicado terapia térmica
transpupilar y 83% se mantuvo bajo vigilancia, con solamente
1 caso de cada grupo requiriendo enucleacion por recidiva y
reactivacion de la lesion tumoral.® Después de la realizacion
de tratamiento con las multiples modalidades existentes, 50%
de los ojos con retinoblastoma cavitario estadio D, conservan
una agudeza visual menor de 20/200, 60% manifiestan
estrabismo y 22% nistagmus. "

Retinoblastoma cavitario

Figura 1. Fotografia al momento del diagnostico. Las flechas negras delimitan las cavidades visibles
dentro del tumor.

En la serie de casos reportada por Shields y cols. de 457
retinoblastomas clasicos, la reduccion media del tumor en el
diametro basal y el espesor después de la quimioterapia fue de
43% y 50% respectivamente, con una tasa de recurrencia
tumoral del 20%. En un informe de respuesta tumoral después
de aplicacién de quimioterapia en casos de retinoblastoma
cavitario, la reduccion media del tumor fue de 19% en el
didmetro basal y 18% en el grosor tumoral, sin recurrencia
tumoral durante un seguimiento medio de 32 meses."

Presentamos la evolucion y respuesta a tratamiento de un
paciente con diagnostico de retinoblastoma cavitario.

Presentacion de caso

Se trata de paciente femenino de 1 afio de edad, quien fue
traida a valoracion en diciembre de 2013 por estrabismo
divergente. A la fondoscopia se encontré tumoracién
retiniana en ojo izquierdo, de 6 mm x 6 mm, con dos imagenes
sugestivas de cavidades en area superior temporal de 1 mm y
0.5 mm de didmetro respectivamente (Figura 1). En la
ecografia modo B se identific6 tumoracién no movil en forma
de domo que incluia area macular y presentaba diferentes
densidades. Se realizd resonancia magnética en la que se
evidencio una lesion tumoral, limitada a la superficie de retina
confirmando el diagnoéstico de retinoblastoma cavitario.

Figura 2. Lesion tras dos ciclos de quimioterapia y una sesion de terapia térmica transpupilar.
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Figura 3. Reduccion de menos del 20% de tamafio tumoral tras esquema de tratamiento completo.

Recibié 6 ciclos de quimioterapia intravenosa a base de
Vincristina, Etopdésido y Carboplatino (Figura 2).
Conjuntamente se realizaron exploraciones seriadas durante
6 meses, con fotografias seriadas de fondo de ojo (RetCam)
desde Diciembre de 2013 hasta Julio de 2014. Se decidi6
aplicar terapia térmica transpupilar en 3 ocasiones, usando
laser diodo, sin presentar respuesta, observando una
disminucion tumoral menor al 20% (Figura 3).

Debido al involucro de macula y nervio éptico, asi como la
poca respuesta a tratamiento, a pesar de presentar cavidades
visibles, se decidi6 realizar enucleacion de ojo izquierdo en
Julio de 2014; el reporte histopatolégico reportd
retinoblastoma bien diferenciado con crecimiento endofitico
y nervio 6ptico sin evidencia delesiéon tumoral.

Discusion

La mayoria de los casos clasicos de retinoblastoma
responden a la quimioterapia y al tratamiento coadyuvante,
sin embargo en el caso presentado se confirmo la persistente
estabilidad a largo plazo del retinoblastoma cavitario después
del tratamiento, enfrentarse a este diagndstico puede implicar
multiples exdmenes bajo anestesia, aplicacién de grandes
cantidades de energia a los 0jos y los efectos perjudiciales que

Referencias bibliograficas

Retinoblastoma cavitario

ésta tiene sobre la funcion visual, en el caso de tumores cerca
del area foveal; ademas, se debe tener en cuenta el impacto
econdmico y sobre la calidad de vida que representa este
prolongado seguimiento. En la bibliografia se reporta que a
pesar de la relativa poca reduccion clinica de la tumoracién, a
largo plazo se logra el control del tumor, observando también
menor propension a mostrar calcificacion intrinseca, liquido
subretinal, siembras vitreas o subretinianas.’

Se recomienda un seguimiento a largo plazo para todos los
casos debido al pequefio riesgo de recurrencia, asi como
estudios de imagen como el ultrasonido y la angiografia con
fluoresceina que pueden apoyarnos tanto en el diagnostico
como progresion de la patologia. Una de las limitaciones, es
que no existen biomarcadores que puedan predecir el riesgo
de micrometastasis, para permitir mayores tasas de
conservacion del globo ocular. "

Este caso se suma a trabajos publicados anteriormente en
los que se evidencia que el retinoblastoma cavitario se puede
mantener en vigilancia de forma parecida a la que se mantiene
con los retinomas después del tratamiento con quimioterapia.
Aunque el numero de casos reportados es pequefio,
comparado con los casos de retinoblastoma tipico, se apoya
en el hecho de que las cavidades presentes en la tumoracion
representan zonas de mayor diferenciacidén y que confieren a
latumoracion estabilidad relativa.

Conclusién

Los retinoblastomas que contienen espacios cavitarios
oftalmoscopicamente visibles, como el presentado en este
articulo, segun los reportes actuales, no muestran una
disminucién importante de tamafio después de los ciclos
indicados de quimioterapia. La presencia de cavidades en un
retinoblastoma pueden sugerir que el tumor presenta un
mayor grado de diferenciacién y junto a esto un mejor
pronodstico, motivo que puede orientar a cambiar el enfoque
de tratamiento, evitando procedimientos mutilantes, sin
embargo son necesarios mas estudios y guias que normen el
enfoque hacia el mismo, asi como las metas de vigilancia y los
margenes de seguridad que deben mantenerse, para tener una
panoramica sobre la mejor opcion terapéutica y el pronostico
del mismo.
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Astrocitoma Pilocitico orbitario:
Reporte de caso

Séanchez-Orozco AJ, Lemus-Cruz CV, Gonzdlez-Pérez G, Ihiguez-Soto M, Castellanos-
Franco TE

Resumen

El astrocitoma pilocitico es una tumoracion rara y de lento crecimiento que es mas comun en la edad
pediatrica que en la edad adulta, el 85% se localiza en cerebelo; sin embargo es excepcional su
presentacion intraorbitaria. Presentamos el caso de un paciente masculino de 6 afios quien fue
valorado por la presencia de una tumoracion que provoco un encefalocele orbitario. El reporte
histopatologico fue de un Astrocitoma Pilocitico de bajo grado, con una evolucion a corto plazo
satisfactoria. Este es el primer caso en la literatura de un Astrocitoma pilocitico orbitario con
encefaloce.

Palabras clave: Astrocitoma, encefalocele, orbitario, neurocirugia, pediatria.

Orbitary pilocytic astrocytoma: case report
Abstract

Pilocytic astrocytomas are a rare tumor characterized by slow growth, which is much more common in pediatric
patients than in adults. 85 % are localized in cerebellum and an intraorbital localization is extremely rare. We present
the case of a 6 year old male which was evaluated due to a tumor that formed an orbital encephalocele. The
histopathology report stated it was a low grade pilocytic astrocytoma with a satisfactory short course outcome. This is
the first casa in medical literature of a pilocytic astrocytoma with orbital encephalocele.

Key words: Astrocytoma, Encephalocele, orbital, neurosurgery, pediatric
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Introduccion

El astrocitoma pilocitico (AP) es un tumor raro y de lento
crecimiento, que en la edad pediatrica puede afectar la via
visual. Usualmente surge en el nervio Optico y puede
extenderse hacia el quiasma 6ptico y meninges,
excepcionalmente se presenta la herniacion de tejido cerebral
dentro dela 6rbita."”

Es una tumoracién que tiene imagenes radioldgicas
caracteristicas: en la tomografia suele presentarse como
lesiones bien delimitadas, redondeadas u ovales, con
caracteristicas solido-quisticas y calcificaciones ocasionales;
mientras que en la resonancia magnética (RM) son iso-
hipointensas en ponderacion T1 e hiperintensas en
ponderacion T2 y presentan realce a la administracion de
contraste.’

Una gran variedad de tumores y pseudotumores pueden
involucrar la 6rbita, a mayor edad mayor riesgo de
malignidad. Se ha reportado una incidencia de un 8% de
tumores orbitarios que involucran nervio 6ptico y meninges,
siendo mas frecuentes las lesiones benignas (64%). El
astrocitoma pilocitico es una neoplasia benigna que ocurre
con mayor frecuencia en la edad pediatrica y su principal
localizacion es en cerebelo (85%), intraorbitariamente se
presenta principalmente en el nervio 6ptico (Glioma de
Nervio 0ptico), asociandose en el 50% de los casos con
Neurofibromatosis, sin embargo su presentacion
intraorbitaria sin asociacién a nervio Optico es
extremadamente rara.’ Se presenta el caso de un masculino
que presentdé una tumoracion orbitaria con diagnostico
histopatologico de astrocitoma pilocitico grado 1,
acompaifiado de encafalocele orbitario.

Presentacion de caso

Se trata de masculino de 6 afios de edad sin antecedentes de
importancia, quien inici6 su padecimiento 3 afios previos a la
evaluacién con disminucion de la agudeza visual progresiva,
cefalea intensa ocasional, fiebre intermitente, voémitos,
deformidad en extremidades inferiores y proptosis derecha
(Figura 1). Fue valorado por multiples médicos y recibi6 el
diagnéstico de Raquitismo hipofosfatémico descartandose
osteogénesis imperfecta, por lo que inici6 tratamiento con
calciferol, solucion de fosfato y Omega 3.

Fue enviado a valoracion oftalmologica a nuestra
institucion donde en la exploraciéon oftalmoldgica se
document6: agudeza visual mejor corregida (AVMC) del ojo
derecho (OD) a cuenta dedos a 50cmts y ojo izquierdo (OI) a
cuenta dedos a lmt. Las pupilas eran isométricas, y
normorreflécticas. La exoftalmometria reportd: ojo derecho
120y ojo Izquierdo 116 y base de 105. A la valoracién de los
movimientos oculares se encontrd exotropia
derecha/izquierda de 30D, alterna, ligera limitacion a la
aduccion de ambos 0jos y a la elevacion en ojo derecho; el
resto de los movimientos estaban respetados.

Se realiz6 biomicroscopia en la que se encontraron los
siguientes datos: Segmento anterior sin alteraciones, no se
encontraron Nodulos de Lisch. El fondo de ojo bajo midriasis
farmacoldgica en ambos ojos reportd: retina aplicada,
adecuado brillo macular y papila 6ptica con excavacion de

Astrocitoma pilocitico

Figura 1. Imagen clinica que demuestra la proptosis unilateral.

0.3x0.3, importante palidez de nervios Opticos
(caracteristicas compatibles con atrofia optica secundaria a
compresion), emergencia central de los vasos, no datos de
edema papilar ni hemorragias asociadas.

En la exploracion fisica general se encontrd paciente con
peso y talla adecuados para la edad, ambas extremidades
inferiores con angulaciéon medial de fémur y tibia, no se
encontraron manchas café con leche y en los paraclinicos
resaltd como unica anormalidad hipofosfatemia de 2.4
mg/dL.

Con los hallazgos presentados y ante la alta sospecha de
tumoracién intracraneal se solicitdé Tomografia Axial
Computada de Orbita y Craneo la cual reportd tumoracion
intraorbitaria derecha, superior, que desplazaba
inferiormente el globo ocular y afectaba tejido 6seo
circundante. Se complement6 el estudio con una RM de
craneo en la que ademas de la tumoracidn, se reportd la
presencia de encefalocele orbitario (Figura 2), por lo que se
decidié realizar abordaje quirtrgico en conjunto con el
servicio de neurocirugia.

A través de acceso transcraneal se observo una lesion
ocupativa en orbita derecha de aspecto homogéneo, se resecd
y el estudio histopatoldgico fue compatible con Astrocitoma
Pilocitico de Bajo Grado (Grado I OMS) (Figura 3).

Se valor6 en el postquirdrgico con una evolucion
satisfactoria, sin ser necesaria terapia coadyuvante, presentd
disminucién de la proptosis y la exotropia y mejoria en la
movilidad ocular, sin embargo no mostré6 mejoria en la
agudeza visual por la atrofia de nervio 6ptico.

Discusion

El encefalocele orbitario, como el presentado en nuestro
caso, es una variante rara, en la que se presenta herniacion de
tejido encefalico y meningeo hacia el cono orbitario, dentro
del cual la variante congénita se presenta con mayor
frecuencia durante la infancia temprana.’ El tratamiento para

Figura 2. A: Tomografia Axial Computada, corte coronal. Se aprecia importante lisis del tejido
6seo perilesional, ademds de desplazamiento interno del globo ocular. B: Resonancia magnética,
corte coronal. Se observa herniacion de tejido encefalico a orbita derecha.
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Figura 3. Abordaje transcraneal para acceso a cavidad orbitaria.

encefaloceles y astrocitomas pilociticos de grado bajo es la
reseccién quirtirgica del tejido anormal.’ Es importante
recalcar que en la busqueda realizada s6lo encontramos un
caso parecido en un paciente de 29 afios que también presentd
lisis 6sea y encefalocele.

Nuestro paciente fue abordado por un grupo
multidisciplinario, al igual que lo reportado por el Dr. Franco
en el Instituto Nacional de Neurocirugia, este tipo de manejo
permite efectuar una variedad de técnicas quirtrgicas, para
lograr la mejor aproximacion y reseccion del tumor, entre
ellas la fronto-orbitotomia, la cual reduce el riesgo de
deformidades oOseas, exoftalmos pulsatil y hace factible la
reseccion mas amplia de la lesion.” El abordaje transcraneal
con destechamiento orbitario es utilizado para resecar
tumores orbitarios y tumores intracraneales con invasion
orbitaria, también ha demostrado ser muy util para resecar
lesiones dentro del cono muscular, sin embargo no siempre se
toma como abordaje de eleccidon. Tiene como indicaciones:
tumores con extension intraconal y proptosis, tumores con
extension a la cara medial de la 6rbita, y tumores de nervio
optico con o sin extension intracanicular, dando la ventaja de
permitir una extirpacion total y en general brindar un mejor
prondstico de la funcion visual. En casos donde no es posible

Astrocitoma pilocitico

el tratamiento quirurgico es util la quimioterapia o
radioterapia de haz externo y en tumores malignos es
necesario combinar ambas terapias.’ La mayoria de los
autores coinciden en que existe una correlacion entre el grado
de reseccion y la supervivencia de los pacientes, ya que una
compresion durante un periodo mayor a 6 meses de evolucion
sobre el nervio Optico tendrd un mal prondstico para la
funcién visua.” Se han reportado implicaciones
endocrinologicas postquirurgicas dentro de las cuales se
destacan: diabetes insipida, panhipopituitarismo, y
deficiencia de hormona del crecimiento, nuestro paciente
tiene un periodo de seguimiento corto, sin embargo no se ha
identificado ninguna de éstas aun. Se recomienda realizar un
seguimiento por neuroimagen de 4 afios asi como valoracién
oftalmoldgica por 3 afios."

Conclusién

Las tumoraciones en el paciente en edad pediatrica
representan un reto diagndstico, debido a las diversas
manifestaciones clinicas. Ante la presencia de proptosis,
disminucion de agudeza visual, cefalea y vomitos
recomendamos siempre descartar la presencia de
tumoraciones intraorbitarias y/o intracraneales ya que el
diagnostico oportuno mediante la presentacidén clinica y
estudios de gabinete es de vital importancia para el prondstico
del paciente con patologia tumoral.

Recomendamos el manejo multidisciplinario de los
pacientes con tumoraciones intraorbitarias e intracraneales,
ya que esto permite una mejoria en el pronostico. De acuerdo
a nuestra revision este es el primer reporte de un astrocitoma
pilocitico con encefalocele en un paciente pediatrico con las
caracteristicas presentadas.
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Pénfigo ocular. Diagnéstico
histopatologico

Pefa-Pérez ML, Saucedo-Rodriguez LR, Jauregui-Franco R, Zepeda-Rea M, Aguilera-
Partida J

Resumen

El pénfigo es una enfermedad autoinmune caracterizada por la formacion de ampollas subepiteliales y
mucosas con deposito de inmunoglobulinas y complemento en la membrana basal de la epidermis y
mucosa. El diagnostico definitivo se realiza mediante biopsia. Se presentan dos casos de pénfigo
ocular, sus manifestaciones clinicas, evoluciéon y manejo; haciendo hincapié sobre la importancia del
tratamiento sistémico oportuno. El pénfigo ocular debe ser considerado en las enfermedades
cicatrizales corneales por lo que se recomienda efectuar una biopsia. El tratamiento multidisciplinario
y oportuno es indispensable para disminuir las complicaciones que ponen en riesgo la funcion del
organo.

Palabras clave: Pénfigo ocular, ulcera corneal, ampollas oculares, enfermedad cicatrizal

Ocular pemphigus.
Histopathological diagnosis
Abstract

Pemphigus is an autoimmune disease characterized by the formation of subepithelial and mucosal blisters and the
deposition of immunoglobulins and complement in the basement membrane of the epidermis and mucosa. The
definitive diagnosis is made by biopsy. We intend to report two cases of ocular pemphigus, its clinical maniféstations,
evolution, and management; emphasizing the importance of timely systemic treatment. We report two patients who
presented with eye pain and visual loss. The first patient, previously under immunosuppressive treatment, presents with
a corneal ulcer in their right eye; immunosuppressive therapy is maintained, and a posterior scleral patch with
conjunctival flap is placed. The second patient presents with conjunctival alteration and corneal scarring, pemphigus
vulgaris is diagnosed and immunosuppressive treatment is initiated. Ocular pemphigus should be considered as a
possible cause of a cicatricial corneal disease, therefore performing a biopsy is recommended. Interdisciplinary and
timely treatment is essential to reduce complications that endanger the function of the organ.

Key words: Ocular pemphigus, corneal ulcer, ocular blisters, cicatricial disease.
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Introduccion

Pénfigo es un grupo de enfermedades autoinmunes poco
frecuentes que generalmente afectan entre la cuarta y quinta
décadas de la vida. Se caracterizan por producir ampollas
cutaneas y en las membranas mucosas. Las ampollas son
consecuencia de una pérdida de la adhesion entre las células
epidérmicas, alteracion conocida como acantolisis '?, debido
a un proceso autoinmune mediado por IgG en el cual se
producen autoanticuerpos contra desmogleina 1,
desmogleina 3 y glicoproteinas desmosomales.”’ El pénfigo se
divide en pénfigo vulgar, folidceo, eritematoso, vegetante,
erpetiforme, mediado por IgA y paraneoplasico.’

Las enfermedades vesiculares autoinmunes de la piel
comunmente manifiestan sintomatologia ocular. El pénfigo
vulgar es un diagnostico poco comun entre las enfermedades
vesiculares y se conoce que las enfermedades de la piel rara
vez afectan los o0jos; anteriormente se creia que el pénfigo no
provocaba cicatrizacion conjuntival o alteraciones corneales.’
En este trabajo exponemos 2 casos clinicos de enfermedad
cicatrizal de la superficie ocular con diagndstico
histopatolodgico de pénfigo vulgar.

Caso1l

Se trata de femenina de 27 afios que acudi6 por presentar en
ojo derecho (OD) dolor, visién borrosa, hiperemia
conjuntival, sensacion de cuerpo extrafio y lagrimeo de 3
meses de evolucion. Antecedente de pénfigo vulgar
diagnosticado mediante toma de biopsia e
inmunofluorescencia, con lesiones en cuello, dorso,
extremidades superiores e inferiores. (Figura 1A). En
tratamiento con azatriopinay prednisona.

A la exploracién fisica se encuentrd en el OD agudeza
visual (AV) con percepcién a movimiento de manos,
desepitelizacion e hipopigmentacion palpebral, cornea opaca
con neovascularizacion 360°, descematocele, con seidel
positivo, resto no valorable, hipotonia ocular. (Figura 1B).
Ojo izquierdo (OI) con AV 20/20. Sin alteraciones del
segmento anterior ni posterior.

Se realiz6 diagnostico de tlcera corneal en OD. Se mantuvo
terapia inmunosupresora y se instauro tratamiento topico con
antibidticos, lubricante y vitamina C sin presentar mejoria.
Posteriormente se colocé membrana amniotica y se realizd
colgajo conjuntival en OD; un mes después presento lisis del
colgajo, una vez disminuido el grado de actividad de la
enfermedad, se colco parche escleral con colgajo conjuntival
en OD agregandose al tratamiento previo suero autélogo.
(Figura 1C) A lo largo de la evolucion del padecimiento la

Pénfigo ocular

paciente se mantuvo en vigilancia por el servicio de
Reumatologia quienes ajustaron las dosis de prednisona y
mantuvieron el tratamiento con azatriopina.

Caso2

Se trata de femenina de 65 afios quien fue valorada en el
servicio de cornea refiriendo ojo izquierdo rojo y doloroso
ademas de disminucion de la agudeza visual en ambos 0jos.
Contaba con antecedente de dacriocistorinostomia 11 afios
previos, antecedente de fistula en ojo derecho un afio previo y
haber recibido multiples tratamientos con prednisona y
lubricantes oculares para conjuntivitis cronica en ambos 0jos
sin presentar mejoria.

A la exploracién fisica se encontr6 OD con AV con
percepcién a movimiento de manos, conjuntiva con
hiperemia ciliar, simbléfaron, opacidades puntiformes
endoteliales, neovascularizacion corneal periférica, cornea
opaca y engrosada con depositos retroqueraticos. En OI con
percepcidn de luz, ptosis 2/3, simbléfaron superior e inferior,
leucoma corneal total con neovascularizaciéon 360°
superficial y profunda.

Por los hallazgos clinicos y la historia del padecimiento se
sospechd de penfigoide cicatrizal por lo que se inicid
tratamiento con dapsona, prednisona y lubricantes oculares.
Se realiz6 biopsia conjuntival en la que se reportd pénfigo
vulgar y se modificé tratamiento con ciclosporina,
prednisolona y cloruro de sodio tépicos. Fue valorada por
Reumatologia quienes agregaron al tratamiento sulfazalacina
eindometacina, con lo que tuvo mejoria significativa.

Discusion

Los sintomas oculares son frecuentes en el pénfigo vulgar.
Uno de los hallazgos mas frecuentes es la conjuntivitis
bilateral,' reportando en revisiones recientes cominmente
sintomas como blefaritis (68.1%), hiperemia conjuntival
(22.7%), reduccidén de tiempo de ruptura lagrimal y
alteraciones en el test de Schirmer (92.9%).”° La conjuntivitis
asociada al pénfigo generalmente es auto limitada y responde
bien al tratamiento sistémico o a colirios de corticoides.'

Por otro lado el pénfigo ocular presentado con formacion
de bulas, erosiones conjuntivales, simbléfaron o alteraciones
corneales, es muy poco frecuente.”® En un estudio publicado
en el 2003 por la fundacién internacional de pénfigo y
penfigoide se reportd que de un total de 158 pacientes solo el
5% presentaron alguna alteracién corneal’. Sin embargo,
otras revisiones refieren una frecuencia de erosiones
conjuntivales y perforacion corneal atin menor.’

Figura 1. Lesiones en la piel por pénfigo vulgar, compuesta por placas erosivas con costras en dorso; B OD, cornea opaca con neovascularizacion 360°. Descematocele; C: Postquirurgico inmediaco de
colocacion de parche escleral con colgajo conjuntival.
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La desmogleina 3 es fuertemente expresada en las células
basales de epitelio conjuntival y con menor medida en el
limbo y cornea.” Se cree que la escasa presentacion del
pénfigo vulgar ocular con formacién de bulas o alteraciones
corneales se debe al efecto compensatorio dado por otras
proteinas no desmogleinas que mantienen la unién de las
células compensando la perdida funcional.’

El diagnostico definitivo de esta enfermedad se realiza
mediante técnicas de inmunofluorescencia (IF) en biopsias
perilesionales, las cuales muestran depdsitos de IgG y C3 en el
espacio intercelular, dando una imagen «en panal de abeja»
patognomonica.'”

Para el tratamiento del pénfigo ocular se utilizan esteroides
en monoterapia o tratamiento combinado con
inmunoglobulina, azatioprina, dapsona, ciclofosfamida,
metrotexate, ciclosporina A y/o micofenolato. Algunos
pacientes requieren mas de un farmaco adyuvante para su
control."*"" El tiempo de remisién de la enfermedad varia
desde los 15 dias hasta los 10 meses postratamiento,
reportandose menor tiempo en los pacientes tratados con
metrotexate y micofenolato.’

Algunos reportes describen fuerte asociacion entre el
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Oftalmia Simpdatica: a proposito de

Uun CAaso
Rubio-Lauren FE, Chévez-Martin JA, Montero-De Anda AK, Gonzdalez-Madrigal PM

Resumen

La Oftalmia Simpatica es una uveitis bilateral rara y potencialmente devastadora, tipicamente seguida
de un trauma ocular penetrante o una cirugia intraocular. Un alto indice de sospecha es vital para
asegurar diagnostico y tratamiento temprano para obtener buen resultado visual. El tiempo de inicio
varia de dias a décadas, con el 80% de los casos iniciando antes de los 3 meses y el 90% dentro del primer
afio. La presentacion clinica puede ser muy variable, con la presencia de inyeccién conjuntival,
depésitos retroqueraticos en grasa de carnero, desprendimiento seroso de retina, edema de papila y los
caracteristicos nédulos de Dalen-Fuchs. El tratamiento tiene como pilar los esteroides sistémicos,
pudiendo utilizar inmunomoduladores en casos refractarios. Se presenta caso de un joven que sufre
evisceracion secundaria a traumatismo ocular penetrante, que dias posteriores desarrolla un cuadro de
Oftalmia Simpatica en ojo contralateral, con identificacién y tratamiento temprano.

Palabras clave: inflamacién intraocular, nédulos de Dalen-Fuchs, oftalmia simpdtica, trauma ocular
penetrante.

Sympathetic Ophthalmia: a case report
Abstract

Sympathetic Ophthalmia is a rare and potentially devastating bilateral uveitis, typically followed by penetrating
ocular trauma (0.2-0.5%) or intraocular surgery (0.01%). A high index of suspicion is vital to ensure early diagnosis
and treatment for a good visual outcome. Onset varies from days to decades, with 80% of cases starting before 3 months
and 90% within the first year. The clinical presentation can be very variable, with the presence of conjunctival injection,
mutton fat keratic precipitates, serous retinal detachments, papillary edema and the characteristic nodules of Dalen-
Fuchs. The treatment is based on systemic steroids, and considering immunomodulators in refractory cases. We present
a case of a young man suffering from evisceration secondary to penetrating eye trauma, whom later develops
sympathetic ophthalmia in the contralateral eye, with identification and early treatment.

Key words: intraocular inflammation, Dalen-Fuchs nodules, sympathetic ophthalmia, penetrating ocular trauma.
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Introduccion

Las primeras menciones de la Oftalmia Simpatica (OS)
fueron hechas por Hipodcrates, pero fue descrita clinicamente
hasta 1833 por William MacKenzie, quien acuii6 el término
hoy utilizado. En 1905 se estableci6 la definicidén patoldgica
por Ernest Fuchs, con reporte histopatoldgico de la
enfermedad, describiendo infiltracion del tracto uveal,
especialmente coroides y la formacién de agregados
nodulares debajo del epitelio pigmentario retiniano (EPR),
los cuales son nombrados nodulos de Dalen-Fuchs, debido a
la participacion de su contemporaneo en el reconocimiento
de las lesiones. A partir de entonces, se provocOd una
disminucion en la incidencia debido al perfeccionamiento de
las técnicas quirurgicas y al pronto reconocimiento de la
patologia. '

La OS también conocida como uveitis simpatica, se define
como una uveitis autoinmune bilateral mediada por células T
seguida a un trauma ocular penetrante en uno de los ojos,
aunque recientemente se han identificado casos asociados a
procedimientos intraoculares y de superficie ocular.”

No se ha podido establecer su incidencia, asi como
tampoco se ha encontrado predileccion hacia cierta edad,
raza o sexo. El hecho de que exista patologia similar en el ojo
postraumatico -ojo excitador- que en el ojo contralateral -ojo
simpatizante-, sugiere un mecanismo de respuesta
autoinmune aunque su etiologia ain no es claramente
entendida.’

En 1910, Elschnig consider6 que la lesion del ojo excitante
resulta en la absorcidon y diseminacion del pigmento uveal,
desencadenando una reaccion de hipersensibilidad en el
tejido del ojo simpatizante. Sin embargo, evidencia reciente
sugiere que los melanocitos coroideos por si solos, son un
blanco insuficiente para desarrollan OS. La inmunidad
mediada por células podria estar dirigida contra algin
antigeno uveal, retiniano o de superficie compartido por
fotorreceptores, EPR y melanocitos coroideos.” A pesar de
esto, aun no se han encontrado anticuerpos contra tejidos
intraoculares, ni algin microorganismo desencadenante.

También se ha explicado que debido a que la coroides
carece de vasos linfaticos, la remocién de antigenos
intravitreos sucede por medio del riego sanguineo o por
transporte de sefiales de supresion por células intrevitreas
inmunoreactivas a la corriente sanguinea y bazo, resultando
en una tolerancia inmunolégica. En traumatismos
penetrantes con prolapso o exposicion uveal, existe contacto
entre el tejido uveal y los linfaticos conjuntivales, con pérdida
de las sefiales de supresion hacia los nodulos linfaticos
regionales .°

Se ha reportado su aparicion entre 1 semana y hasta mas de
60 afios posteriores al trauma desencadenante, pero el 90% de
los casos se presentan dentro del primer afio.”

La presentaciéon puede ser con una uveitis posterior o
panuveitis con precipitados retroqueraticos (en grasa de
cordero en los casos severos/cronicos), inflamaciéon de
camara anterior y vitreitis, lesiones sub retinianas blancas-
amarillentas y desprendimientos de retina serosos. La
inflamacion del nervio éptico (papilitis) estd comunmente
presente; pueden aparecer cicatrices coriorretinianas al cese

Oftalmia Simpatica

de la inflamacién; presentar episodios recurrentes de
exacerbaciones, y en raras ocasiones hipoacusia, cefalea y
vitiligo.”’

Para realizar el diagnostico se requiere alta sospecha
clinica, especialmente cuando existe un antecedente de
cirugia intraocular o traumatismo ocular; en apoyo de
estudios de imagen como la fluorangiografia (FAG) donde
podemos encontrar multiples puntos de fuga a nivel del EPR;
la ultrasonografia en modo B donde se puede demostrar
engrosamiento coroideo, util en el diagnostico diferencial con
endoftalmitis facoanafilactica, y la OCT para demostrar
desprendimiento de retina seroso, elongacion y pérdida de la
hiperreflectividad de fotorreceptores.'™"

Su principal diagnostico diferencial es la enfermedad de
Vogt-Koyanagi-Harada, la cual carece de antecedente de
traumatismo y en donde pueden existir irritacién meningea,
cefalea, tinitus, alopecia, poliosis y vitiligo. Entre otros
diagnosticos diferenciales se encuentran sarcoidosis, sifilis y
endoftalmitis facoanafilactica.

La histopatologia caracteristica es la inflamacion
granulomatosa de tejido uveal (a excepcion de la
coriocapilaris y los vasos retinianos), con linfocitos rodeados
de macréfagos y algunas células gigantes multinucleadas. En
etapas iniciales compuesta por linfocitos T CD4+
cooperadores, progresando a un predominio de células T
CD8+ citotoxicas en etapas posteriores. Los infiltrados
retinianos se han reportado en alrededor de 18% de los casos
con una variabilidad en el grado de afectacidn, incluyendo
perivasculitis, desprendimiento de retina y gliosis. "

Se encontraron tres tipos de lesiones. El primero era una
hiperplasia focal y agregacion de células del EPR. El segundo
tipo, clasicamente conocidas como nodulos de Dalen-Fuchs,
presentes en el 25 a 35% de los casos, consistio en células
epitelioides y linfocitos cubiertos por un domo intacto de
EPR. El tercer tipo de lesioén se encontr6 caracterizada por
una degeneracion del EPR adyacente llevando a una
desorganizacion de los ndédulos de Dalen-Fuchs y su posible
liberacion de su contenido al espacio subretiniano." Ha sido
sugerido que la apariencia clinica de los ndédulos de Dalen-
Fuchs se correlaciona conla severidad de la enfermedad. *

Tratamiento

El tratamiento es principalmente médico con terapia
inmunomoduladora sistémica. Prednisona oral es el
tratamiento mas utilizado, iniciando con dosis altas de 1.0-2.0
mg/kg/dia, y decreciéndolo lentamente pasados 3 a 4 meses.
En casos severos, se puede utilizar metilprednisolona a una
dosis de 1.0 g/dia por 3 dias. Se pueden adjuntar esteroides
tépicos y ciclopléjicos con el fin de evitar la formacién de
sinequias del segmento anterior. El tiempo de mantenimiento
es deun minimo de un afio."

Es posible utilizar terapia inmunomoduladora no
esteroidea en pacientes resistentes a tratamiento o con efectos
adversos indeseables, utilizando ciclosporina a largo plazo. Se
inicia a una dosis de 5 mg/kg/dia y se incrementa
paulatinamente hasta que la reaccién inflamatoria es
controlada. Una vez que la enfermedad se encuentra en
remision por al menos 3 meses, se puede realizar una
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disminucién gradual (0.5 mg/kg cada 1-2 meses) de
ciclosporina y sustituirla progresivamente por dosis bajas de
corticoesteroides.

Descripcion del caso

Se trata de masculino 25 afios de edad con antecedente de
trauma ocular penetrante, con objeto punzante de madera;
por el cual refiri6 pérdida subita de vision, salida de liquido y
dolor ocular. Acudié inmediatamente a institucion médica
regional, de donde fue referido posteriormente a esta
institucion.

Al momento de ingreso a nuestra institucion se encontro en
la exploracion fisica del ojo derecho una agudeza visual
20/20. Sin datos patolégicos aparentes. Mientras en el ojo
izquierdo no percepcién de luz (NPL). Equimosis palpebral,
pérdida de la anatomia del globo ocular a expensas de herida
corneal superior, con exposicion de tejido uveal y humor
vitreo, camara anterior atalamica, hipema total y el resto de
las estructuras no fueron valorables.

Se realiz6 cirugia en la que se encontr6 pérdida completa de
la anatomia ocular, con prolapso de estructuras intraoculares
como cristalino, por lo que se realizd evisceracion de ojo
izquierdo sin complicaciones aparentes. Al egreso
hospitalario se indico6 continuar con
ciprofloxacino/dexametasona ungiiento en aplicacién diaria

Oftalmia Simpatica

cada 8 horas en ojo derecho durante 15 dias, y aseo diario de
conformador; antibioticoterapia sistémica a base de
clindamicina 300 mg cada 6 horas y ciprofloxacino 500 mg
cada 12 horas por 7 dias, asi como prednisona via oral 60 mg
cada dia por 7 dias, a manera de ir disminuyendo la dosis 10
mg cada semana y terminar tratamiento en 6 semanas.

Acudi6 a su revision semanal con aparente buena
evolucion, sin datos patoldgicos en ojo derecho y ojo
izquierdo con herida conjuntival bien afrontada, sin datos de
infeccién. Un mes posterior al evento quirdrgico, en cita de
control, refirié disminucion de agudeza visual ojo derecho de
5 dias de evolucién, dolor ocular a la movilizacién y edema
periorbitario.

A la exploraciéon se encontré ojo derecho con agudeza
visual de 20/400, presion intraocular de 17 mmHg, parpados
y anexos sin alteracion, hiperemia conjuntival, ligera
opacidad corneal, depdsitos retroquerdticos finos, cadmara
anterior formada, Tyndall ++, pupila isocérica,
normorrefléxica, cristalino transparente, vitreo transparente,
desprendimiento seroso de retina en polo posterior de
predominio peripapilar y papila de bordes mal definidos con
ligera hiperemia (Figura 1A).

En ojo izquierdo con agudeza visual NPL (postoperado de
evisceracion), parpados integros, cavidad anoftdlmica,
presencia de conformador en fondos de saco conjuntivales

Figura 1. A: Fondoscopia de ojo derecho, con evidencia de desprendimiento de retina de tipo seroso, asi como borramiento de bordes de nervio optico; B: Fotografias de fondo de ojo derecho con evidencia
de edema, hiperemia de papila y desprendimiento seroso de retina; C: Fluorangiografia de ojo derecho con datos de hiperfluorescencia correspondiente a nodulos de Dalen-Fuchs.
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con ligera secrecion hialina, bordes conjuntivales bien
afrontado sin datos de infeccién ni prolapso de implante.

Se realiz6 tomografia de coherencia oOptica (OCT) de
maécula y fluorangiografia (FAG) donde se observé presencia
de liquido subretiniano, multiples puntos hiperfluorescentes
por fuga y los caracteristicos ndédulos de Dalen-Fuchs
(Figuras 1By C).

En la analitica se documento leucocitos de 24,100 cel/ulL
con neutréfilos de 88%, hemoglobina de 16.05 g/dL,
plaquetas de 563,600 cel/Ul, pruebas de funcion hepatica sin
alteracion, factor reumatoide negativo y serologia para VIH
negativa; con lo que se descartaron otros posibles
diagnosticos diferenciales.

Se realiz6 diagnostico de OS y se inici6 manejo a base de
bolos de Metilprednisolona 1 gramo IV al dia por 3 dias,
Prednisona VO a dosis de 1mg/kgy tratamiento topico a base
de Prednisolona 1 gota cada 2 horas y Fenilefrina-
Tropicamida 1 gota cada 8 horas.

Se valor6 nuevamente al finalizar el esquema de
Metilprednisolona y se documend mejoria en la agudeza
visual a 20/80, asi como mejoria clinica respecto al
desprendimiento de retina. Tres semanas posteriores fue
valorado donde se document6 mejoria en la agudeza visual
con20/30

Discusion

La OS es una entidad rara, con una incidencia minima
estimada de 0.03 casos por cada 100,000 pacientes. Se ha
reportado una incidencia de 0.28-1.9% seguida de
traumatismos penetrantes, y de 0.01-0.05% seguida de cirugia
intraocular.” Entre los procedimientos quirtrgicos que
pueden ser seguidos por OS se incluyen paracentesis,
queratectomia, queratoplastia penetrante, implantacion de
dispositivos de drenaje, trabeculectomia, trabeculoplastia,
iridectomia, ciclodialisis, extraccion de catarata, vitrectomia,
retinopexia, evisceracion, fotocoagulacion laser, entre otros.
No existe una predileccién por algin sexo, raza o edad, sin
embargo algunos estudios han mostrado incremento de la
incidencia en hombres jovenes y en mayores de 60 afios,
probablemente relacionado con el aumento a la exposicion de
factores de riesgo para presentar traumatismos oculares en el
sexo masculino, asi como su contraparte en el aumento de
cirugias intraoculares a mayor edad.” Debido a ser el
tratamiento de primera linea y con mayor disponibilidad, se
optd manejo con corticoesteroide sistémico, ademas, acorde a
las recomendaciones se afadi6é también por via topica, asi
como ciclopléjico, con el fin de evitar formacion de sinequias
del segmento anterior. Ante la adecuada respuesta clinica y
tolerancia no fue necesario emplear terapia
inmunomoduladora no esteroidea."
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Al realizar el analisis de este caso clinico y compararlo con
reportes y revisiones sobre OS, destaca probablemente debido
a la baja frecuencia de esta patologia, que permanecen sin
establecerse de forma clara multiples aspectos de la misma."*"

El principal factor desencadenante se considera el trauma
ocular penetrante,'*®"” que a su vez se presenta mas
comunmente en varones en edad productiva'” tal como se
presenta en éste caso, aunque algunos estudios refieren que
los casos seguidos a una cirugia intraocular podrian igualar o
superar al trauma como factor desencadenante,”” sin
embargo, se enfatiza que aplica en paises desarrollados, pues
en paises en vias de desarrollo, debido a condiciones
socioculturales, los casos traumaticos representan el mayor
porcentaje.””

En cuanto al inicio del cuadro es ampliamente aceptado
que el periodo de tiempo desde el evento desencadenante
hasta el inicio de cuadro es muy variable, *'**' nuestro caso se
present6 dentro del primer afio, siendo este periodo el
encontrado en hasta el 90% de los casos.””' Sobresale que a
pesar de la evisceracion temprana del ojo traumatizado y el
uso profilactico de esteroides a dosis altas, no se logro evitar la
aparicion de OS, hallazgo presente en otros reportes
resultados contradictorios respecto al efecto preventivo de
estas medidas.""

La presentacion del mismo podria considerarse atipica,
pues contrario a lo referido en la literatura, la reaccién en
camara anterior fue escasa, asi como la vitritis, siendo estos
los hallazgos mas comunes, presentdé desprendimiento de
retina seroso y edema de nervio Optico, los cuales a su vez se
reportan como hallazgos poco frecuentes.'*'**!

Conclusiones

Un diagnostico oportuno es una parte esencial en el manejo
de esta patologia, pues puede producir complicaciones que
condicionan una baja visual definitiva”, recordando que es
primordialmente clinico, y que los antecedentes son de vital
importancia durante el diagnostico diferencial.®"” Debido a
las caracteristicas socioculturales de este grupo de pacientes,
que, si bien no aplican a la totalidad de los mismos, pueden
dificultar el abordaje diagnostico si el cuadro se presenta de
manera tardia.’

Como se mencion6 anteriormente, debido al riesgo de
presentar secuelas visuales permanentes, es necesario iniciar
un tratamiento oportuno, con base en antiinflamatorios y/o
inmunosupresores dependiendo del caso del paciente”
buscando el mejor resultado funcional posible. El prondstico
visual es variable, siendo en algunos casos mejor la vision del
ojo excitador que del ojo simpatizado.””
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Y  Reporte de caso

Neuritis optica bilateral asociada a
neurocitoma central

Herndandez-Castro JA, Carlon-Cortés BT

Resumen

El término neuritis Optica se refiere a un proceso inflamatorio, generalmente idiopatico que
condiciona la desmielinizacion del nervio Optico. La neuritis optica es rara en nifios, y cuenta con
diferencias clinicas importantes respecto aquella ocurrida en la edad adulta, sobre todo referente al
pronostico.

Se presenta el caso de un masculino de 9 afios de edad, con antecedentes personales de crisis
convulsivas de 6 meses de evolucion, disminucion de la agudeza visual, dolor ocular bilateral, cefalea
holocraneana y dificultad para la marcha asociada a la mala agudeza visual. Se diagnostico neuritis
optica bilateral. Enla RM simple de craneo se encontré tumoracién intracraneal, se realizd exéresis de
tumoracion intracraneal con resultado histopatoldgico de neurocitoma central grado I de la OMS. El
manejo quiriirgico con una reseccion total es actualmente el tratamiento estandar del neurocitoma
central, que a menudo tiene un pronostico excelente y minimiza las posibilidades de recurrencia del
mismo.

Palabras clave: Neuritis optica compresiva, neurocitoma central.

Bilateral optic neuritis associated with a

central neurocytoma
Abstract

The term optic neuritis refers to an inflammatory process, usually idiopathic, that leads to the demyelination of the
optic nerve. Optic neuritis is rare in children, and it has important clinical differences with respect to that occurring in
adulthood, especially regarding prognosis.

We present the case of a 9-year-old male, with a 6-month history of seizures, decreased visual acuity, bilateral eye pain,
holocranial headache, and gait difficulty linked to poor visual acuity. Bilateral optic neuritis was diagnosed. An
intracranial tumor was found in the non-enhanced MRI, a. Excision of the intracranial tumor was performed and
histopathological analysis revealed a central neurocytoma grade I under the WHO classification. Surgical
management with total resection is currently the first-line treatment of the central neurocytoma, which often has an
excellent prognosis and minimizes the chances of recurrence.

Key words: Compressive optic neuritis, central neurocytoma.
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Introduccion

El término neuritis Optica en la clinica, se refiere a la
inflamacion idiopatica que lleva a la desmielinizacion del
nervio Optico. La neuritis Optica es rara en nifios, con
diferencias importantes en su clinica y pronoéstico de aquella
que ocurre enla edad adulta.'

Su incidencia anual en adultos se estima es de 5/100,000
pacientes/afio con una prevalencia de 115/100,000. Sin
embargo, dada su relativa rareza y la escasez de casos
documentados de neuritis 6ptica en nifios, la mayoria de los
estudios pediatricos hasta la fecha han sido en gran parte una
serie de casos descriptivos, retrospectivos.’

Brady y colaboradores revisaron 25 casos de neuritis Optica
pediatrica y concluyeron que es mas probable que los nifios
tengan una enfermedad bilateral y un buen prondstico visual,
aunque aproximadamente 20% de los o0jos permanecen con
discapacidad visual.’

Presentacion de caso

Presentamos el caso de un paciente masculino de 9 afios de
edad, con antecedente de crisis convulsivas de 6 meses de
evolucion tratadas con valproato de magnesio y cefaleas
frecuentes tratadas con paracetamol, con esquema de
vacunacion completa y alergias negadas. Inici6 su
padecimiento 2 meses previos a su consulta oftalmologica con
disminucion de la agudeza visual y dolor ocular bilateral,
cefalea holocraneana y dificultad para la marcha asociada ala
mala agudeza visual (sin anormalidad motora o debilidad).

En el transcurso de tres meses, el dolor ocular se intensifico,
present6 periodos de amaurosis transitoria, progresion de la
disminucion de la agudeza visual y ndusea constante, motivo
por el cual es referido a nuestro servicio.

En la exploracion oftalmologica el paciente se encontr6 en
ortotropia, con movimientos de los musculos extraoculares
sin restriccion, agudeza visual bilateral en percepcion de
movimiento de manos. La revision del segmento anterior de
ambos 0jos mostrd parpados y anexos sin alteraciones,
conjuntiva eucrémica, cOrnea clara, camara anterior
formada, pupila isocorica, con presencia de defecto pupilar
aferente relativo, cristalino transparente, presioén intraocular
14 mmHg. La exploracion de segmento posterior de ambos
ojos mostrd vitreo transparente, retina aplicada, papila
atrofica, con palidez generalizada y bordes borrados, con una
excavacion de 0.8, brillo foveal disminuido (Figura 1).

Se realizé el diagnosticd sindromdtico de neuritis Optica
bilateral. Se realizd abordaje diagnostico con el apoyo del

5

Neuritis éptica bilateral

Figura 2. Fotografia de imagen de RM de craneo, observando masa hiperintensa frontotemporal.

Servicio de Neurologia Pediatrica, el cual incluyé potenciales
Visuales Evocados (PVE) con patréon en flash, estudios de
laboratorio (ejemplo, VSG, PCR) y seroldgicos (anticuerpos
antitoxocara y anticuerpos antitoxoplasma), los cuales
resultaron normales. Durante su estancia hospitalaria, la RM
simple de craneo demostré la presencia de un tumor
intracraneal de intensidad heterogénea en T2 localizada hacia
la zona frontoparietal con efecto de masa sobre la cisura de
Silvio y el 16bulo temporal, ejerciendo efecto oclusivo sobre el
ventriculo lateral, el cual se observo dilatado (Figura 2). Se
sometio a procedimiento quirurgico a través de craniectomia
y exéresis de tumoracion intracraneal, obteniéndose 50% de
la tumoracidn para envio a patologia y 50% por aspirado. E1
paciente fue ingresado a la Unidad de Terapia Intensiva
Pediatrica durante 4 dias, con evolucién a la mejoria y
finalmente egresado a domicilio 8 dias posteriores. El
resultado histopatoldgico fue de Neurocitoma central grado I
dela OMS.

Discusion

El nervio optico o segundo par craneal, se encarga de
trasmitir el estimulo visual, de la retina a la corteza cerebral
occipital para su procesamiento sensorial. Al dafiarse, existe:
un déficit o pérdida en la vision, alteracion en la vision
cromatica y defectos campimétricos, defecto pupilar aferente
y edema del nervio, atrofia y/o palidez.’ Se denomina neuritis
todo proceso inflamatorio que afecta al nervio Optico.
Clinicamente hay pérdida aguda de la vision, segin la zona de
afeccion del nervio Optico apareceran distintas entidades:
Papilitis 6 neuritis retrobulbares. Las enfermedades
desmielinizantes son el grupo que tiene mas relaciéon con
estos cuadros, pero también se vinculan con enfermedades
autoinmunes e inflamatorias, inflamaciones intraoculares y
de estructuras vecinas al 0jo."°

La neuritis Optica debe de ser considerada en el diagndstico
diferencial de cualquier nifio con pérdida aguda o subaguda
de la vision.' Incluyendo una lesiéon compresiva como:
euroblastoma, glioma del nervio 6ptico, neoplasia orbital,
neoplasia intracraneal, hidrocefalia, meningitis y un
desorden linfoproliferativo tal comola leucemia.’

Figura 1. Fotografia clinica de fondo de ojo derecho (A) y ojo izquierdo (B). En ambas imagenes se
puede observar la papila optica con palidez generalizada y bordes borrados.

El neurocitoma central sigue siendo relativamente raro,
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comprendiendo aproximadamente 0,1-0,5% de todos los
tumores cerebrales/intracraneales. Son los mas frecuentes
entre los adultos jovenes, y casi el 25% de todos los casos
involucra a los individuos en sus treinta afios. La edad de las
personas afectadas oscila entre los 8 dias de edad y los 67 afios
de edad, con una edad mediana global de 34 afios. Debido a la
baja prevalencia s6lo menos de mil casos de neurocitoma
central han sido reportados en el mundo hasta la fecha. No
existe correlacion entre el sexo e incidencia de esta
tumoracion.”

El neurocitoma central puede aumentar la presion
intracraneal obstruyendo el agujero interventricular, que
puede conducir a hidrocefalia. Los pacientes también pueden
experimentar nauseas, vomitos, cefalea, convulsiones,
alteracion de la conciencia, debilidad, problemas de memoria
y signos y sintomas oculares, entre los cuales estan pérdida de
visiébn subaguda en uno o ambos ojos, defecto pupilar
aferente, discromatopsia y el aspecto de la papila optica, con
papilitis o edema del nervio 6ptico en la mayoria de los casos.”
* Se reporta un profundo grado de pérdida de vision, a un nivel
inferior a 20/200, en mas del 60% de los pacientes pediatricos
en la mayoria de los casos documentados. La mayoria de los
estudios sugieren que el 60-70% de los pacientes con neuritis
optica pediatrica presentan una afectacion bilateral.* Estos
sintomas suelen estar presentes durante aproximadamente 3 a
6 meses.**"

El neurocitoma central es un tumor benigno del SNC que
tiene un excelente prondstico.’ Los estudios especificos sobre
neuritis Optica en nifios son escasos, normalmente
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heterogéneos y con un numero limitado de pacientes.
Generalmente, la neuritis Optica en la poblacion pediatrica
tiene un buen pronostico.’

La RMN es la técnica de imagen de eleccion ante un
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Y  Reporte de caso

Malformaciones vasculares: caso clinico
con involucro escleral

Mufoz-Solérzano B, Bojérquez-Ydiez MI, Tornero-Jiménez A, Prado-Rivas JR, Gonzélez-
Pérez G

Resumen

Las anomalias vasculares son un grupo de lesiones frecuentes en la edad pediatrica, se clasifican en
tumores y malformaciones vasculares. La mayoria de los tumores vasculares tienen un curso benigno y
presentan regresion espontanea en los primeros afios de vida; a diferencia de las malformaciones
vasculares las cuales caracteristicamente se presentan desde el nacimiento y no sufren regresion. Es
necesario realizar una adecuada clasificacion de los componentes histopatologicos y de flujo de la
lesion, ya que esto determinara el curso y pronostico de la patologia, asi como la necesidad de
tratamiento y su abordaje. Suelen tener una localizacion orbitaria, sin embargo no existen muchos
casos reportados de involucro escleral. Este tipo de lesiones tienen el potencial de afectar la salud
ocular y la vision, produciendo efecto de masa, proptosis, hemorragia, restriccion de movimientos
oculares y afectacion permanente de la vision. El abordaje diagnostico y tratamiento se convierte en un
reto que requiere un manejo multidisciplinario para establecer las pautas médicas o quirtrgicas.
Presentamos el caso de una malformacion vascular con involucro tanto escleral como orbitario, su
abordaje y manejo.

Palabras clave: complicaciones, malformacion vascular, tratamiento, tumor orbitario.

Vascular malformations: report of a case with

scleral involvement
Abstract

Vascular anomalies are a frequent group of lesions in the pediatric age, they are classified into tumors and vascular
malformations. Most of vascular tumors have a benign course and present spontaneous regression in the first years of
life, unlike vascular malformations which characteristically occur since birth and do not present regression. It is
necessary to make an adequate classification of the histopathological components and of the flow of the lesion, as this
will determine the course and prognosis of the disease, as well as the need for treatment and its approach.

Vascular malformations locate in the orbital region, however, there are not many reported cases of scleral involvement.
This type of injury has the potential to affect eye health and vision, resulting in a mass effect, proptosis, bleeding,
restriction of eye movements and permanent visual disturbances. The diagnosis and treatment become a challenge that
requires a multidisciplinary approach to establish the medical or surgical interventions. We present the case of a
vascular malformation with both scleral and orbital involvement, its approach and management.

Key words: complications, vascular malformation, treatment, orbital tumor.
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Introducciéon

Las anomalias vasculares representan un espectro de
desérdenes desde una simple marca de nacimiento hasta
entidades que ponen en riesgo la vida, son lesiones de tejidos
blandos comunes en infantes, nifios y adultos jovenes.

Estas lesiones se presentan al nacimiento o en las primeras
semanas de vida, hasta en un 12% de los recién nacidos, sin
embargo la mayoria desapareceran durante el 1° afio de vida.
El diagndstico y clasificacion apropiada es crucial para la
adecuada evolucion y manejo de las mismas, en la mayoria de
las situaciones de forma multidisciplinaria.

La primera clasificacion fue realizada por Virchow quien
las establecia como angioma simple, angioma cavernoso,
angioma racemoso y linfangioma.' La Sociedad
Internacional para el Estudio de Anomalias Vasculares (del
inglés International Society for the Study of Vascular Anomalies
(ISSVA)) las clasifico como tumores vasculares y
malformaciones vasculares.

Los tumores vasculares se caracterizan por presentar una
proliferacion del endotelio vascular, presentan una mayor
incidencia en mujeres 3:1, con crecimiento rapido en la
infancia, se clasifican en benignos, limitrofes y malignos.” Fl
hemangioma es la lesién mas frecuente de la infancia, con una
incidencia de 4 a 10%. Se relaciona con hipoxia materna o
infantil, aparece en las primeras semanas o meses de vida, con
una regresion a lo largo del tiempo. Se conocen 3 formas de
evolucion: 1) la fase proliferativa hasta el primer afio de edad,
2) involutivo hasta los 2-3 afios de edad y 3) involucionado
caracteristicamente antes delos 10 afios de edad.™

La presencia de mas de 5 lesiones requiere descartar la
presencia de alteraciones viscerales. La mayoria son tumores
sencillos que no requieren tratamiento, sin embargo las
lesiones de alto riesgo de complicaciones deben recibir un
tratamiento agresivo, principalmente se utilizan los f3-
bloqueadores.’

El otro grupo de divisién corresponde a las malformaciones
vasculares, que son lesiones no tumorales compuestos de
vasos displasicos con una incidencia similar entre ambos
sexos, se presentan desde el nacimiento, no disminuyen de
tamafio ni desaparecen. Las malformaciones vasculares se
clasifican en simples, combinadas, tronculares y asociadas a
otras anomalias.’

La clasificacion de ISSVA fue ampliada por Mulliken y
Glowaki tomando en cuenta la hemodinamia de las
malformaciones vasculares. Se dividen en: 1) lesiones de alto
flujo que incluyen malformaciones arteriovenosas y fistulas
congénitas arteriovenosas y 2) lesiones de bajo flujo, como las
malformaciones capilares (mancha en vino de Oporto),
venosas, linfaticas y combinadas (cualquier combinacién de
las previamente mencionadas).’

Presentacion de caso

Se trata de paciente femenino de 12 afios de edad que
acudi6 a la consulta externa de Oftalmologia Pediatrica del
Hospital Civil de Guadalajara Fray Antonio Alcalde por
presentar una tumoracién en ojo derecho (Figura 1). Durante
el interrogatorio se evidenci6 una tortuosidad vascular
superior marcada desde el momento del nacimiento, sin

Malformaciones vasculares con involucro escleral
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Figura 1. A. Fotografia macroscopica de lesion vascular de ojo derecho. B y C: Lesion vascular
microscopica de ojo derecho.

embargo, 3 aflos previos a la presentacion actual, posterior a
un traumatismo leve, esta lesidn presentd crecimiento, y
organizacion de lesion temporal, la cual provoco sensacion de
cuerpo extrafio.

La exploracion oftalmologica demostro una agudeza visual
conservada en ambos ojos, con una lesion vascular
subconjuntival temporal de 4 X 3 mm, localizada a 2 mm
aproximadamente del limbo, no se observaron datos de
proptosis o edema palpebral. Se decidi6o realizar
biomicroscopia ultrasénica (UBM) donde se observo que en
su porcion mas profunda de la lesion, se involucr6o a la
coroides, ademas de espacios libres de ecos por la presencia de
vasos considerablemente mayores al resto, y una resonancia
magnética nuclear (RMN) mostré una lesion intraorbitaria
derecha de localizacion retrobulbar con componente intra y
extraconal, con aspecto quistico (Figura 2). Debido a la
localizacion de la lesidn, el potencial riesgo de
complicaciones con las opciones de tratamiento y su falta de
sintomatologia se decidi6 mantener en vigilancia la lesion
orbitaria.

Discusion

Al realizar la deteccidén de anomalias vasculares, es de gran
importancia realizar un diagnoéstico adecuado, ya que los
tumores vasculares como el hemangioma, generalmente
desaparecen o disminuyen de tamafio antes de los 10 afios de
edad y las malformaciones vasculares que se encuentran
presentes desde el nacimiento, no presentan regresion.*

Figura 2. RMN con gadolinio T1 en cortes axiales con presencia de lesion extra e intraconal.
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La evaluacién de la dindmica de flujo de una lesion vascular
es un primer paso critico en la evaluacion de su etiologia, se
puede realizar a través de la historia, el examen clinico y los
estudios de imagen. Las técnicas de examen clinico utiles
incluyen la palpacion orbital, la auscultacién ocular y la
observacion clinica de una lesién con y sin maniobra de
Valsalva. Los estudios de imagen no invasivos utiles incluyen;
UBM, ultrasonido Doppler, Tomografia Computarizada
(TC) y RMN (estudio de eleccion por tratarse de una lesion
de tejidos blandos). La informacién dinamica obtenida
mediante la realizacion de un angiograma es particularmente
importante en la evaluacion de las malformaciones
arteriovenosas.’ En esta paciente debido al flujo observado en
el UBM se establece la posibilidad diagndstica de
malformacion vascular, probablemente venosa junto con
componente linfatico importante (hemangiolinfangioma).

Los linfangiomas son malformaciones vasculares raras,
benignas, principalmente localizadas en la cabeza y el cuello.
El 20% de estas lesiones se encuentran dentro de la d6rbita y
anexos oculares y constituyen solamente el 3 a 4% de todos los
tumores orbitarios. El origen evolutivo de estas lesiones no
esta bien establecido y se asocian con anomalias vasculares
intracraneales.’

La presentacion clinica mas frecuente en linfangiomas
orbitarios es el efecto de masa (42%), hemorragia (37% en la
presentacion y 55% en el seguimiento), cambios en la
motricidad ocular (28%), proptosis (15%) y disminucion de la
vision (8%). El dolor suele asociarse con hemorragia. Las
lesiones tienden a aumentar de tamafio lentamente con el
tiempo a medida que el paciente crece, pero la hemorragia
puede precipitar una ampliacién repentina y dramatica, con
reportes de crecimiento relacionados con cambios
hormonales, estrés o desencadenantes emocionales, también
es importante mencionar que malformaciones de
componente linfatico son las que se encuentran asociadas a
una mayor tasa de complicaciones.

A menudo se presentan con restriccion progresiva de
movimiento ocular, proptosis, dolor retroocular y diplopia; el
dolor de cabeza agudo intenso dolor ocular y neuropatia
ocular compresiva incluida la ceguera, suelen ser el resultado
deuna hemorragia espontanea.’

Cuando son parte de una compleja distribucién facial mas
alld de la Orbita, el paciente generalmente tiene lesiones
asociadas en la boca y la mejilla y pueden presentar episodios
recurrentes de edema, hemorragia intermitente e
inflamacion. La edad media de presentacidn tiende a ser a los
13 afios; a diferencia del de predominio venoso que suele ser a
los 6 afios.’

El tratamiento de las malformaciones vasculares de la
region orbitaria debe realizarse en centros que tengan un
enfoque multidisciplinario. Se necesita un conocimiento
exhaustivo de las opciones de tratamiento y las posibles
complicaciones del mismo. Una evaluacién o un
procedimiento incorrecto puede resultar en un grave dafio.

El tratamiento incluye el uso de sustancias esclerosantes,
cirugia o manejo conservador con vigilancia estrecha.
Actualmente, se recomienda el uso de sustancias
esclerosantes, sin embargo este procedimiento es realizado
Unicamente en pocos centros en todo el mundo y existe poca

Malformaciones vasculares con involucro escleral

literatura reportada sobre su uso en malformaciones
vasculares de localizacion orbitaria.® Las malformaciones
linfaticas son las que presentan mayor tasa de éxito ante
tratmiento esclerosante. Una aproximacidén percutanea, o
una abierta a través de una orbitotomia, representa opciones
adicionales para acceder a la MV para embolizaciéon y / o
esclerosis. Las opciones esclerosantes incluyen Alcohol,
Sulfato de Tetradecil sodio al 3%, Morrhuato s6dico 5%;y de
especial importancia son los agentes mas suaves como
bleomicina A5 y doxiciclina ya que tienen reportes de menor
grado de inflamacién postinyeccion.’

El tratamiento quirurgico tiene como objetivo reducir los
riesgos causados por la compresiéon de las estructuras
intraorbitarias y en particular el nervio éptico por una lesion
de gran tamafio aunque es un procedimiento que resulta
complicado debido a la falta de plano de escision clara ya que
los linfangiomas orbitarios se entrelazan en el contenido
orbitario.”"’

La extirpacién quirdrgica puede ser dificil debido a la
propension de ciertas malformaciones a sangrary debido a los
enfoques quirurgicos mas invasivos requeridos para la
eliminacion segura de lesiones en el apice orbitario. Ademas,
el tratamiento puede ser complicado para malformaciones
vasculares que estdn muy cerca o que infiltran francamente
estructuras orbitarias importantes incluyendo el globo, el
sistema lagrimal, los musculos extraoculares y los nervios
craneales incluyendo el nervio éptico. ™

A menudo, todas estas opciones de tratamiento requieren
un equipo multidisciplinario que incluye no sélo un cirujano
oculopléstico, sino también radidlogos intervencionistas,
cardiologos, neurocirujanos y a veces cirujanos plasticos y
otorrinolaring6logos. "

Especificamente en este caso, se podria optar por un clipaje
del componente posterior de la lesion para prevenir el flujo
retrogrado coroideo antes de aplicar la sustancia esclerosante
alalesion superficial, sin embargo debido a la localizacion de
la lesion orbitaria, su realizacién puede ocasionar mayores
complicaciones, como sangrado o dafio al nervio 6ptico.
Debido a la situacion actual de la paciente, asi como su
ausencia de sintomatologia y la falta de experiencia en el uso
de sustancias esclerosantes dentro del cono orbitario,
decidimos mantener en vigilancia estrecha, evaluando
crecimiento de la lesién y posibilidades terapéuticas menos
invasivas.

Conclusion

Las anomalias vasculares cuando se encuentra cerca del
0jo, tiene el potencial de afectar la salud ocular y la vision. Las
posibles secuelas incluyen ambliopia (deprivacional o
refractiva), estrabismo, restriccion de la motilidad ocular,
proptosis del globo, exposicion corneal y lesion-atrofia del
nervio optico. Es fundamental que los médicos estén
familiarizados con estas lesiones, sus posibles secuelas
oculares y los signos clinicos que deben precipitar la
derivacion a un oftalmoélogo, asi como el diagndstico
diferencial que debe realizarse con los tumores vasculares,
principalmente el hemangioma."

El manejo de los hemangiolinfangiomas continua siendo
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un desafio para el médico, debido al riesgo de hemorragia
retrobulbar y la propensién de estas anomalias a la
recurrencia, ademas requiere en la mayoria de los casos un
abordaje y manejo multidisciplinario. En la mayoria de los
casos se ha combinado el tratamiento médico para disminuir
el tamafno de las lesiones y posteriormente un abordaje
quiruargico.
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