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RESUMEN

La enfermedad de Coats se caracteriza por la
presencia de telangiectasias vasculares y aneurismas
asociados a una exudacion subretiniana e
intrarretiniana. Afectan a pacientes jovenes, es mas
frecuente en varones y en la mayor parte de los
casos, es unilateral. Puede presentarse de forma
aguda o progresiva y producir una significativa
pérdida de agudeza visual, asi como complicaciones
como el glaucoma neovascular y desprendimiento
de retina. El diagnostico diferencial mas importante
es el retinoblastoma, por lo que un diagnéstico
acertado y el tratamiento oportuno mejoran el
prondstico de esta enfermedad. Se presenta el caso
de un paciente con diagnostico de enfermedad de

Coats y su evolucion durante la pandemia COVID
9.

PALARAS CLAVE:
aneurismas, exudacion,
desprendimiento de retina

Coats, telangiectasias,
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ABSTRACT

Coats disease is characterized by the presence of
vascular telangiectasias and aneurysms associated
with a subretinian and intraretinal exudation. It
affects young patients, is more frequent in males and
in most cases is unilateral. It can occur in an acute or
progressive way and cause a significant loss of visual
acuity, as well as complications such as neovascular
glaucoma and retinal detachment. The most
important differential diagnosis is retinoblastoma, so
a successful diagnosis and timely treatment improve
the prognosis of this disease. Ve present the case
of a patient with diagnosis of Coats disease and its
evolution during the COVID |9 pandemic

KEY WORDS: Coats, telangiectasias, aneurysms,
exudation, neovascular glaucoma, retinal detachment




INTRODUCCION

Se han propuesto diversas teorias para explicar su
etiologia, pero en la actualidad estudios de genética
molecular describen mutaciones en el gen CRBI
asociado con la retinosis pigmentaria y el gen NPD
asociado a la enfermedad de Norrie, por lo que los
familiares de estos pacientes deben ser estudiados
para descartar lesiones vasculares®®.

Dentro de los diagnésticos diferenciales se incluye al
retinoblastoma como el mas importante, asi como
la retinopatia del prematuro, vitreorretinopatia
exudativa familiar, persistencia de la vasculatura fetal,
enfermedad de Norrie e incontinencia pigmenti'”’.

La angiofluoresceinografia muestra un patrén
en etapas tempranas de hiperfluorescencia
debido a las telangiectasias en combinacién con
hipofluorescencia por los exudados lipidicos; en
etapas tardias muestra hipofluorescencia en las zonas
isquémicas e hiperfluorescencia en areas de fuga de
las telangiectasias y en las regiones de fluido intra

FIGURA I: Retinografia de ambos ojos en febrero 2020

REPORTE DEL CASO

y subretiniano®. La tomografia de coherencia 6ptica
puede ser util para determinar la presencia de edema
macular, fluido subretiniano y valorar la respuesta
al tratamiento ®°. La angiotomografia de coherencia
optica delinea de forma no invasiva los patrones de
flujo en varios y capas coroideas®. La ecografia ocular
se realiza en casos donde no es posible visualizar
detalles del fondo de ojo por opacidades de medios,
asi como para diferenciar esta enfermedad del
retinoblastoma valorando la presencia o ausencia de
calcificaciones subretinianas®'°.

La estadificacion de la enfermedad permite
seleccionar el tratamiento adecuado, dentro de los
que se incluyen la fotocoagulacion laser, crioterapia,
las inyecciones intravitreas de antiangiogénicos Yy
esteroides y cirugia vitreorretiniana®®?.

Las complicaciones asociadas a esta entidad van
desde hemorragias retinianas, desprendimientos de
retina, glaucoma neovascular, macroquistes retinianos
y colesterolosis de la cdmara anterior'*'°,

FIGURA 2: OCT macular de ojo derecho

Paciente masculino de || afios que
acude al servicio de Oftalmologia
del Hospital de Clinicas a finales de
febrero del 2020 por antecedente
de disminucién de agudeza visual en
ojo derecho de meses de evolucion.
Niega traumas, patologias de base
y no presenta antecedente de
prematuridad.

Al examen oftalmolégico presenta
una agudeza visual mejor corregida

(AVMC) de cuenta dedos de frente
en OD y 20/20 en Ol. En ambos
ojos, en el segmento anterior se
observa coérnea transparente, camara
anterior formada sin reaccion, reflejo
fotomotor presente y conjuntiva
clara. En ojo derecho llama Ia
atencion el reflejo rojo disminuido.
La presion intraocular medida es de
[2/1'1 mmHg. Al examen de fondo
de OD se observa la presencia de
exudacion lipidica en area macular,

vasos telangiectésicos y hemorragias
prerretinianas en region temporal e
inferior. En el fondo de Ol presenta
vitreo claro, papila rosada, de limites
netos, excavacion fisiologica de 0.3,
macula con buen brillo foveal, vasos
de calibre conservado, retina aplicada
(Figura I).




Se realiza OCT macular en el que se observa en
OD la presencia de fluido subretiniano, exudacion
lipidica hiperreflectiva, quistes intrarretinianos vy
traccion vitreomacular; en Ol la macula se encuentra
conservada (Figura 2).

Ante la sospecha de enfermedad de Coats se solicita
AFG, la cual revela hiperfluorescencia temprana
debido a la presencia de dilataciones vasculares
aneurismaticas, hipofluorescencia por bloqueo
por la exudacién lipidica, areas hipofluorescentes
periféricas por defecto de llenado debido a la isquemia
retiniana e hiperfluorescencia tardia en area macular
por la presencia de edema intrarretiano y fluido
subretiniano, hallazgos compatibles con Enfermedad
de Coats (Figura 3).

Tras el diagnéstico se indica tratamiento con
antiangiogénicos y fotocoagulacion laser. El paciente
deja de acudir a controles en coincidencia con el inicio
de las restricciones por la pandemia COVIDI9.

FIGURA 3: AFG de ojo derecho

El paciente retorna un afo después, en marzo 2021,
y refiere empeoramiento de la agudeza visual. Al
examen oftalmolégico del OD presenta AVMC
de mala proyeccién luminosa. Llama la atencién la
presencia de rubeosis iridis, sinequias posteriores de
hora 2 a 8 y reflejo rojo disminuido (Figura 4). La
presion intraocular medida es de 14 mmHg. El fondo
de ojo presenta hemovitreo grado IV que no deja
valorar mas detalles.

FIGURA 4: Segmento anterior del ojo derecho en marzo 202 |

Se realiza una ecografia ocular en ojo derecho en
la que se evidencia un globo ocular de tamafo y
forma conservados, paredes de contorno regular, no
engrosadas, opacidades vitreas de baja a moderada
reflectividad sugerentes de proceso hemorragico,
imagenes de moderada reflectividad en el espacio
subretiniano sugerentes de exudacion lipidica
con una membrana hiperecogénica sugerente de
desprendimiento de retina (Figura 5).

Debido al mal pronéstico visual se decide no realizar
ningun tratamiento invasivo en el ojo derecho. El
paciente continia con controles periddicos sin
presentar dolor u aumento de la presién intraocular.

FIGURA 5: Ecografia ocular del ojo derecho en marzo 2021

COMENTARIOS

La enfermedad de Coats es una vasculopatia retiniana
no hereditaria e idiopatica, de dificil diagnéstico y con
manifestaciones clinicas que incluyen telangiectasias
retinianas asociadas a exudacion intrarretiniana y
subretiniana®.

Se presenta de forma heterogénea y a menudo
requiere multiples modalidades de diagnéstico por
imagenes para confirmar el diagnéstico’. Entre
las opciones de tratamiento se encuentran la
fotocoagulaciéon retiniana, crioterapia, inyecciones
intravitreas de antiangiogénicos y esteroides, asi
como la cirugia vitreorretiniana cuyos resultados son
bastante variados dependiendo del estadio en el que
se encuentre la enfermedad'?

La importancia de la epidemiologia y de las
caracteristicas clinicas, apoyados en los estudios de
imagen, radican en que la realizacion del diagnoéstico
correcto y el tratamiento oportuno mejoran el
pronostico visual de estos de pacientes®?
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RESUMEN

Se describe el caso clinico de un paciente de 68 afos
de edad del Servicio de Oftalmologia del Hospital
de Clinicas, el cual fue diagnosticado con una
enfermedad de Best o Distrofia Macular Viteliforme.
El paciente presenta una historia de disminucién de
la agudeza visual bilateral de 20 afios de evolucion
aproximadamente. La oftalmoscopia indirecta
revel6 en el Ojo derecho una lesién macular
redondeada, amarillenta, hiperautofluorescente; y
en el Ojo izquierdo una lesién macular redondeada,
ligeramente  pigmentada con patrén  hipo-
hiperautofluorescente. El paciente se encuentra en
planes de cirugia de catarata y seguimiento por el
departamento de Baja Vision.

Palabras Clave: Enfermedad de Best, Distrofia
macular viteliforme, Baja vision.

ABSTRACT

We describe the clinical case of a 68-year-old patient
from the Ophthalmology Service of the Hospital
de Clinicas, who was diagnosed with Best’s disease
or Vitelliform Macular Dystrophy. The patient
has a history of decreased bilateral visual acuity
of approximately 20 years of evolution. Indirect
ophthalmoscopy revealed a round, yellowish,
hyperautofluorescent macular lesion in the right
eye; and in the left eye a rounded, slightly pigmented
macular lesion with a hypo-hyperautofluorescent
pattern. The patient is in cataract surgery plans and
follow-up by the Low Vision department.

Key Words: Best’s disease, Vitelliform macular
dystrophy, Low Vision.




INTRODUCCION

La distrofia macular vitelforme de Best o
Enfermedad de Best, es una degeneracion macular
autosémica dominante progresiva poco frecuente
con penetrancia y expresion variables'. Las
lesiones oculares se asocian con mutaciones en
el gen BESTI, ubicado en el cromosoma 11ql3.
La bestrofina-1 es una proteina transmembrana
basolateral del epitelio pigmentario de la retina
(EPR), codificada por BEST I gen, y funcionan como
un canal de cloruro activado por calcio intracelular
y un canal de aniones'. Por lo tanto, la mutacién
de BESTI altera el transporte de iones y fluidos
en la interaccidon /adhesividad, las microvellosidades
y el segmento externo del fotorreceptor del EPR.
En consecuencia, se produce un desprendimiento
seroso del EPR-neurorretiniano y la fagocitosis

las células del EPR con dafio de los fotorreceptores
en las fases iniciales de la enfermedad*®*. La lipofuscina
subretiniana y los restos celulares crean la clésica
lesion de “yema de huevo” con forma de vitelina,
que conduce a una discapacidad visual. La edad de
aparicion varia incluso en mutaciones idénticas
y dentro de la misma familia, con una mediana de
alrededor de 15 afios*.

Esta degeneracion macular evoluciona a través de 5
estadios, con un pronéstico visual favorable, a menos
que se genere hemorragia o neovascularizacion
coroidea, en cuyo caso se ha demostrado una
respuesta aceptable al tratamiento con terapia
fotodinamica, fotocoagulacion con laser argén y a la
aplicacion intravitrea de triamcinolona y/o farmacos
antifactor de crecimiento endotelial vascular®®.

alterada de los desechos subretinianos conduce a
una acumulacién anormal de lipofuscina dentro de

CASO CLINICO

Paciente masculino de 68 afios de edad que acude al servicio de Oftalmologia con historia de baja vision
de ambos ojos de mas de 20 afios de evolucién, con diagnoéstico de base de una Esclerosis sistémica
en seguimiento por el departamento de Reumatologia. El paciente refiere consultas en otros centros
oftalmolégicos desconociendo la razén de su baja vision. Al examen oftalmolégico presentaba agudeza
visual mejor corregida (AVMC): Ojo derecho (OD) cuenta dedos a 5 metros y Ojo izquierdo (Ol) Cuenta
dedos a 3 metros. Anexos en ambos ojos (AO): meibomitis severa, parpados de consistencia fibrosa,
pestafias adelgazadas y escasas. Segmento anterior AO: congestién superficial leve, cornea trasparente,
camara formada, sin reaccién de camara anterior, reflejo rojo disminuido, reflejo fotomotor presente; y la
presién intraocular PIO |1/10 mmHg, en ambos ojos respectivamente. BUT: 5/8 segundos en ambos ojos
respectivamente. Cristalino en OD con catarata Nuclear 4, Cortical 4, Subcapsular 5 y en Ol con catarata
Nuclear 3, Cortical 2, Subcapsular 3 (Clasificacion LOCS Ill) . La evaluacién del fondo de ojo era dificultosa
por la opacidad de medios, pero igualmente se constataba en OD lesién macular redondeada, amarillenta,
hiperautofluorescente (Imagen 1); en el Ol evidenciaba una lesion macular redondeada ligeramente
pigmentada con patrén hipo-hiperautofluorescente (Imagen 2).

Imagen | (A): Retinografia de polo posterior del ojo derecho donde se observa una imagen redondea-
da, amarillenta, de aspecto viteliforme en regiéon macular. (B): imagen tomada con autofluorecencia del
polo posterior izquierdo donde se observa imagen redondeada hiperfluorescente. Imagenes tomadas
con dificultad debido a la densidad de la catarata.




Se realiza estudio de OCT en ambos ojos donde se aprecia imagen compatible con acumulo hiperreflectivo

subfoveal (Imagen 3)

Se concluye por la historia de larga data y los hallazgos en la retina un diagnostico probable de Enfermedad de
Best. Se explicé al paciente el pronéstico visual y necesidad de evaluar a su familia. El paciente se encuentra

en planes de cirugia de catarata en nuestro servicio.

A B

Imagen 2 (A): polo posterior del ojo izquierdo donde se observa una imagen
redondeada ligeramente pigmentada de aspecto viteliforme en regiéon macular.
(B): imagen tomada con autofluorecencia del polo posterior izquierdo donde se
observa imagen redondeada hipo-hiperfluorescente.

DISCUSION

La Enfermedad de Best o Distrofia Macular
Viteliforme, es una enfermedad con prevalencia
desconocida. Es Autosémica dominante, relacionada
al gen BESTI".

Las mutaciones en el gen BEST| alteran la funcién
de la bestrofina y el transporte de iones por el EPR,
lo cual resulta en la acumulacién de liquido entre el
EPRy los fotorreceptores. En general, la enfermedad
de Best comienza a la edad de 3 a 15 afios, con una
edad media de 6 afios'%

Estos pacientes suelen presentar una agudeza visual
suficiente durante muchos afos, dejando que la
enfermedad se detecte hasta etapas mas avanzadas.
La etapa atréfica se observa generalmente en
personas mayores de 40 afios®. La mayoria de los
pacientes que padecen distrofia macular viteliforme
de Best tienen un padre con esta afeccion, sin
embargo, la enfermedad también puede ser causada
por una mutacién de novo.

El mejor diagnéstico de la enfermedad se basa en
anomalias del electrooculograma (observadas incluso
en pacientes asintomaticos). Otras pruebas, como
la angiografia con fluoresceina, la autofluorescencia
del EPR, la tomografia de coherencia O&ptica,
el electrorretinograma de campo completo vy
multifocal (ERG), pueden aportar informacién
adicional para el diagnéstico correcto. Muchas
personas con enfermedad de Best inicialmente no
sienten ningn sintoma, pero las lesiones del fondo
de ojo se notan en el examen’. El OCT® ? macular

Imagen 3: (A) SD-OCT de ojo derecho y (B) SD-OCT de ojo izquierdo: Se
observa acumulo hiperreflectivo subfoveal.

brinda informacién importante sobre la morfologia de
las lesiones.

Es importante tener en cuenta los diagndsticos
diferenciales que corresponden a la afeccién de la parte
central de la retina y la coroides como son las Distrofia
foveomacular viteliforme del adulto, Distrofia macular
de Stargardt, Distrofia del epitelio pigmentario foveal
central, distrofia de los Conos, Degeneraciéon macular
relacionada a la edad, Coriorretinopatia Serosa Central,
entre otros.

No se conoce aln un tratamiento como tal para
esta enfermedad. Lo que se realiza es el manejo de
las complicaciones como son la neovascularizacién
Coroidea el cual estan indicados los anti-VEGF (factor
de crecimiento endotelial vascular)®®? 10,

Es de importancia realizar un diagnéstico y tratamiento
oportuno precoz, al mismo tiempo de realizar el estudio
genético correspondiente. En el caso presentado, el
paciente estd en planes de cirugia de cataratas por
facoemulsificacion del cristalino, seguimiento por el
Departamento de Baja Vision, Retina y Reumatologia
del Hospital de Clinicas. Se recomendé control
oftalmolégico a sus descendientes.

Imagen | (A): Retinografia de polo posterior del ojo
derecho donde se observa una imagen redondeada,
amarillenta, de aspecto viteliforme en regién macular.
(B): imagen tomada con autofluorecencia del polo
posterior izquierdo donde se observa imagen
redondeada hiperfluorescente. Imagenes tomadas con
dificultad debido a la densidad de la catarata.
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RESUMEN

Introduccion: La presencia de quistes en la raiz
del iris y en el cuerpo ciliar puede generar una
configuracién en iris plateau con el consiguiente
cierre angular y elevacién de la presion intraocular
(PIO).

Caso Clinico: Paciente de sexo femenino de 58
afios, con aumento de la PIO, que presentaba al
examen del segmento anterior abombamiento
periférico del iris de hora 5 a hora |1, a la cual se
le realizé ultrabiomicroscopia ultrasénica (UBM)
diagnosticandose cierre angular secundario a quistes
iridociliares, que recibié tratamiento con iridoplastia
periférica con laser de argoén, con lo cual se logré
controlar la PIO.

Conclusion: Los quistes iridociliares son una causa
de cierre angular secundario con aumento de la
presion intraocular, el tratamiento con iridoplastia
periférica con laser argdn constituye una alternativa
para el control de la PIO por su efecto aplanando la
convexidad del iris secundaria a la presencia de los
quistes retroiridianos.

Palabras clave: Cierre Angular secundario, Quiste
iridociliar, Iris plateau, Biomicroscopia ultrasonica,
Iridoplastia periférica.

ABSTRACT

Introduction: The presence of cysts in the root
of the iris and in the ciliary body can generate an
iris plateau configuration with the consequent angle
closure and elevation of intraocular pressure (IOP).

Clinical Case: 58-year-old female patient, with
increased IOP, who presented peripheral bulging
of the iris on examination of the anterior segment
from hour 5 to hour |1, at which an ultrasonic
biomicroscopy (UBM) was performed, diagnosing
angle closure secondary to iridociliary cysts, who
received treatment with argon laser peripheral
iridoplasty, which was able to control the IOP.

Conclusion: Iridociliary cysts are a cause of
secondary angle closure with increased intraocular
pressure, treatment with peripheral iridoplasty with
argon laser constitutes an alternative for IOP control
due to its effect by flattening the convexity of the iris
secondary to the presence of the retroiridian cysts.

Key words: Secondary angle closure, Iridociliary
cyst, Iris plateau, Ultrasonic biomicroscopy, Peripheral
iridoplasty.




INTRODUCCION

La presencia de lesiones solidas o quisticas del iris
son una enfermedad relativamente poco frecuente.
Hay un amplio espectro, que van desde el nevus,
melanoma a los quistes iridociliares. En cuanto a los
quistes de iris se pueden clasificar como primarios o
secundarios; los primarios pueden surgir del epitelio
pigmentario del iris (pupilares, zona media, periféricos
o libres) o del estroma (congénitos o adquiridos)'.
Solo en un 10% de los casos, los quistes de iris pueden
afectar a mas de 180° de la superficie, en cuyo caso,
podria existir glaucoma por cierre angular®.

La diferenciaciéon puede ser evidente en el estudio
con lampara de hendidura, aunque la realizacién
de biomicroscopia ultrasénica o tomografia de
coherencia 6ptica de segmento anterior (OCT-SA)
para su confirmacion es fundamental®.

La presencia de quistes en la raiz del iris y en el
cuerpo ciliar puede generar una configuracién en iris
plateau con el consiguiente cierre angular. Lo normal
es encontrar un Unico quiste, hasta en un tercio de
los casos estos pueden ser multiples. Se considera
que cuando los quistes afectan un area mayor de
180° de iris, como ocurre en el 10% de los pacientes,
se puede desarrollar glaucoma por cierre angular®.

Recientemente se ha propuesto como tratamiento
la realizacion de una iridoplastia laser periférica
con laser argén en casos de iris plateau producidos
por quistes iridociliares, con buenos resultados* .
Presentamos este caso debido a la baja frecuencia de
presentacion y la importancia de tenerlo en cuenta
para no infradiagnosticarlo.

CASO CLINICO

Paciente de sexo femenino de 58 afios hipermétrope
acude a la consulta para segunda opinién, refiere
antecedente de dolor ocular en forma ocasional en
el ojo derecho (OD) de 3 meses de evolucion. No
conocida portadora de patologia de base. Al examen
oftalmolégico la agudeza visual era de 10/10 en
ambos ojos. Su refracciéon en ambos ojos era esférico
+0,50 con adicion de esférico +2,75 para vision
cercana. Se constata una presion intraocular de 32
mmHg en el ojo derecho y de 14 mmHg en el ojo
izquierdo (Ol). Al examen del segmento anterior
del ojo derecho se observa abombamiento periférico
de hora 5 a hora | I, con cdmara anterior formada a
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nivel central (Figura 1). La gonioscopia mostré signos
de cierre angular en el ojo derecho que se extendia
de hora 5 a hora || y en el resto de las horas leve
estrechamiento del angulo camerular sin presencia
de sinequias, en ojo izquierdo se observé el angulo
abierto sin alteraciones.

FIGURA 1. Segmento anterior del Ojo Derecho donde se ob-
serva abombamiento periférico de hora 5 a hora |1, con camara
anterior formada a nivel central.

Ante la sospecha de cierre angular secundario se
solicité biomicroscopia ultrasénica (UBM) que
permitié detectar una configuraciéon en iris-plateau
con cierre angular secundario a multiples quistes
iridociliares, presencia de multiples imagenes
redondeadas hipoecogénicas rodeadas de una fina
pared hiperecogénica en surco iridociliar en todos
los cuadrantes con quistes de mayor tamafio en
cuadrantes inferior, nasal y superior y con aumento
de la convexidad iridiana y cierre angular secundario
(Figura 2).

FIGURA 2. Biomicroscopia ultrasénica (UBM) de Ojo Derecho
donde se observa quistes iridociliares en todos los cuadrantes con
quistes de mayor tamafio en cuadrantes inferior, nasal y superior y
con aumento de la convexidad iridiana y cierre angular secundario.

Se inici6 tratamiento con hipotensores oculares
tépicos sin mejoria de los valores de presién
intraocular. Se realiz6 estudios complementarios
de glaucoma observandose paquimetrias de 515 um
en ambos ojos, se realizd tomografia de coherencia
optica (OCT) del nervio 6ptico observandose en ojo
derecho defectos severos en la capa de fibras nerviosas
en cuadrante temporal inferior y en ojo izquierdo
sin alteraciones y campimetria computarizada con
escotomas arqueado superior en ojo derecho y sin
alteraciones en ojo izquierdo. (Figura 3)




FIGURA 3. Tomografia de coherencia 6ptica (OCT) del nervio 6ptico observandose en ojo
derecho defectos severos en la capa de fibras nerviosas en cuadrante temporal inferior y en ojo
izquierdo sin alteraciones y en la Campimetria computarizada la presencia de escotomas arqueado
superior en ojo derecho y sin alteraciones en ojo izquierdo.

Se inici6 tratamiento con hipotensores oculares
tépicos sin mejoria de los valores de presion
intraocular. Se realizé estudios complementarios
de glaucoma observandose paquimetrias de 515 um
en ambos ojos, se realizé tomografia de coherencia
optica (OCT) del nervio 6ptico observandose en ojo
derecho defectos severos en la capa de fibras nerviosas
en cuadrante temporal inferior y en ojo izquierdo
sin alteraciones y campimetria computarizada con
escotomas arqueado superior en ojo derecho y sin
alteraciones en ojo izquierdo. (Figura 3)

Se decidi6 tratar el ojo derecho mediante iridoplastia
laser periférica (ALPI) con laser argdon (tamafio
impacto 400 pm, 400 milisegundos de exposicion y
400 mW de potencia) en los 360°. (Figura 4)

Tras la iridoplastia se repitié la UBM mostrando el
cambio de configuracion de la raiz del iris de convexo
a plano, asi como el aplanamiento de la convexidad
iridiana secundario a los quistes retroiridianos, la PIO
se redujo a |16 mmHg sin necesidad de tratamiento.

Al mes se mantuvo una PIO de 16 mmHg en ojo
derecho con Timolol + Dorzolamida, se repitid
estudios de OCT y campimetria computarizada
sin progresion del dafio glaucomatoso. La paciente
se mantiene bajo seguimiento semestral con buen
control de la PIO.

FIGURA 4. Marcas de Iridoplastia Laser Periférica (ALPI) en ojo derecho en
los 360°.




DISCUSION

Los quistes primarios neuroepiteliales son la forma
mas comln de quistes del cuerpo ciliar y del iris.
Histolégicamente, los quistes iridociliares son el
resultado de una separacion del epitelio pigmentado
y no pigmentado y formacién de un contenido seroso
claro®. Los quistes pueden ser primarios o secundaria
a trauma, cirugia o inflamacién®.

Normalmente se localizan en la unién iridociliar y
presentan una imagen caracteristica en la UBM°. La
locacion de estos quistes predispone a un mecanismo
de empuje posterior con cierre de angular y aumento
de la presion intraocular. El estrechamiento gradual
de la camara anterior podria ser predisponente de
formacion de sinequias anteriores y glaucoma crénico
de angulo cerrado.

El examen clinico oftalmolégico completo y un
alto indice de sospecha son fundamentales en el
diagnodstico de quistes del cuerpo ciliar y del iris, sobre
todo en presentaciones atipicas de angulos estrechos
o cerrados en un paciente joven sin antecedentes de
algun trauma o cirugia ocular’®.

La gonioscopia es importante en el examen inicial de
estos pacientes, ya que permite determinar extension
del cierre angular y presencia de sinequias que
limitarian la mejoria de la PIO que se podria obtener
con el ALPI. Pero es la UBM el examen definitivo que
se utiliza para demostrar la presencia de los quistes
iridociliares y para distinguir esta patologia de entre
otros diagnosticos diferenciales como la presencia
de lesiones soélidas o tumorales como melanoma o
leiomiomas del cuerpo ciliar.

La iridoplastia periférica con laser argén es un
tratamiento efectivo y seguro para el sindrome
del iris plateau y podria ser util en el caso de
pseudoplateau inducido por quistes iridociliares®. En
el caso presentado, el tratamiento con laser argén
fue eficaz cambiando la configuracién iridiana de
convexa a plana, lo que aumentaria el flujo de salida
del humor acuoso y con ello al mejor control de la
presion intraocular®. A estos pacientes se le debe
realizar un seguimiento cercano ya que existe la
posibilidad de que la convexidad vuelva a aumentar,
efecto memoria de la raiz del iris o aumento del
contenido de los quistes iridociliares y por lo tanto
sea necesario realizar un retratamiento. El uso de
la iridotomia con YAG Laser puede disminuir el
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tamafio del quiste transitoriamente, pero con alta
probabilidad de cierre y nuevo aumento del tamafio
de los quistes iridociliares con empeoramiento del
cuadro por lo que no se deberia aconsejar su uso
en el manejo de estos pacientes, también existiria
la probabilidad que el contenido del quiste pueda
causar una inflamacién crénica intraocular de dificil
manejo clinico'. La extirpacion del quiste constituye
otra posibilidad, pero puede acarrear complicaciones
intra y post operatorias importantes, formacién de
catarata, uveitis crénica, hipertensién o hipotension
ocular secundaria, que limitan su uso en casos de
cuadros que no mejoren con el tratamiento laser>.

No existe una terapia perfecta para tratar los
distintos casos de iris pseudoplateau secundario a
quistes iridociliares. Estos cuadros siguen siendo un
reto tanto terapéutico como diagnéstico.

CONCLUSION

Ante la presencia de cierre angular secundario
acompafado de aumento de la presién intraocular
es importante realizar una evaluacién oftalmologica
completa, incluyendo gonioscopia, campo visual
computarizado y tomografia de coherencia 6ptica
del nervio 6ptico, para poder evaluar extensién del
cierre angular y la presencia de dafio estructural
o campimétrico del nervio 6ptico. La UBM se ha
convertido en el examen complementario que
aporta la mayor informacion para el diagnéstico de
la presencia de quistes retroiridianos en el surco
iridociliar y permite descartar otras patologias
tumorales o sélidas que también podrian originar
cierre angular secundario del angulo camerular.

La utilizacion de la iridoplastia laser periférica con
laser argdn, constituye un procedimiento eficaz
en estos pacientes ya que al aplanar la raiz del iris
disminuiria el grado de cierre angular con aumento
del angulo de apertura del seno camerular y mejoria
en el control de la presion intraocular.
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Resumen

Se presenta un caso de quiste intraestromal
corneal, de etiologia traumatica, en una paciente
de 2 afios de sexo femenino, sin antecedentes
oculares patolégicos previos, con buena respuesta al
tratamiento conservador con solucién hiperténica
de cloruro de sodio al 5%.

Los quistes intraestromales son lesiones raras y
de tratamiento controvertido, lo que lleva a la
presentacion de este caso.

Abstract

We present a case of a corneal intrastromal cyst,
of traumatic etiology, in a 2-year-old female patient,
with no previous pathological ocular history, who
had a good response to conservative treatment
with hypertonic 5% sodium chloride solution.
Intrastromal cysts are rare lesions with controversial
treatment.
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INTRODUCCION

El desarrollo de un quiste
intraestromal en la cérnea es una
afeccion rara que puede

aparecer luego de un traumatismo
ocular. Sin embargo, se puede ver
en un paciente, generalmente un
nifio, sin antecedentes de lesiones
o inflamacién previa '

Se cree que la primera etapa
en la patogénesis de un quiste
epitelial intraestromal corneal
es el desplazamiento de células
epiteliales al estroma corneal.
La posterior proliferacion de
estas células epiteliales formaria
un quiste intraestromal rodeado
por epitelio escamoso. Se
han propuesto traumatismos
y alteraciones del desarrollo
en la patogenia de los quistes
corneales, de los «cuales el
primero parece mas plausible'?3.

En el 50% de los casos notificados
estuvo presente un evento
traumatico especifico por el cual
se introdujeron células epiteliales
en el estroma corneal®. Incluso
en casos sin un historial notable
de traumatismo corneal, se
puede considerar una lesion
leve y menor aparentemente sin
relevancia®.

Los quistes de inclusién estromal
suelen ser lesiones indoloras
y de progresién lenta que
pueden interferir con la vision y
producir deformidad cosmética’.
En la mayoria de los casos, los
quistes son Unicos y tienen
una configuracién redonda a
ovalada. Algunos quistes tienen
materiales soélidos, densos, de
color blanco cremoso. Otros
pueden contener agregacion de
detritos epiteliales en la porcion

CASO CLINICO

Se presenta una paciente de 2 afos, sin patologias
previas sistémicas ni oculares conocidas. Acude por
cuadro de ojo rojo del lado izquierdo, asociado a
fotofobia de 3 dias de evolucion. La madre refiere
un antecedente de trauma con la ufia de la nifia hace
2 semanas. Al examen oftalmolégico se constata;
buena fijacién y seguimiento, central y mantenida

en ambos ojos, segmento anterior del ojo derecho
sin particularidades y en ojo izquierdo, congestion
mixta ++, infiltrado corneal paracentral temporal
inferior menor a | mm, camara anterior formada,
sin reaccioén inflamatoria, reflejos rojo y fotomotor
+. Se inicia tratamiento con moxifloxacino 0,5%
cada | hora, con mejoria del cuadro en los controles

subsecuentes. Al cuarto dia de tratamiento, se

evidencia con un quiste intraestromal localizado al
mismo nivel que el infiltrado previamente descrito,
sin signos de infeccion activa (Figura ).

inferior del quiste, lo que resulta
en un pseudohipopién*7%,

En caso de pérdida visual,
localizacion muy cercana al eje
visual o aumento progresivo del
tamafo del quiste, se prefiere
un manejo quirdrgico; en los
demas casos se prefiere un
manejo conservador. Entre los
procedimientos quirtrgicossehan
propuesto varias posibilidades,
entre ellas aspiracién y drenaje
del quiste, escision de la
pared del quiste, tratamiento
de la cavidad del quiste con
agua destilada o  solucién
salina balanceada, crioterapia,
instilacion de sustancias quimicas
como alcohol al 96% para
la destruccion de las células
endoteliales, queratoplastia
lamelar o penetrante' =7-%!1%!1,

FIGURA 1. Biomicroscopia del ojo izquierdo
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Se tomaron imagenes de OCT de segmento
anterior donde se observé una lesion quistica a
nivel del estroma anterior, con la pared anterior

del quiste compuesta por epitelio y una delgada
porcién de estroma, sin comunicacién con la cdmara
anterior (Figura 2).

FIGURA 2 .. OCT de segmento anterior previo al tratamiento.

Se agrego a la medicacion tépica la solucién de
cloruro de sodio al 5% cada 6 horas, asociado al
descenso paulatino del antibiético topico. A los

7 dias de tratamiento, se observé la desaparicion
del contenido del quiste intraestromal, quedando
un leucoma asociado a la disminucién del

espesor corneal en dicha zona, evidenciado en la
biomicroscopia y en el OCT de segmento anterior
(Figura 3).

FIGURA 3 . OCT de segmento anterior posterior al tratamiento.

COMENTARIOS

infrecuente, los quistes pueden
desaparecerenformaespontanea®,
probablemente  por  drenaje

los casos de afectacién del eje
visual y aumento del tamafio del
quiste'?'". Debido a la edad en la

Los quistes intraestromales
epiteliales son lesiones raras.
Se piensa que debido a la mayor

tasa de renovacién del epitelio
de superficie en niflos que en
adultos, la mayoria de los casos
ha ocurrido en nifios'?. En forma

espontaneo a la cdmara anterior*.
En otros casos, resulta necesario
un tratamiento, sea conservador
o quirdrgico, especialmente en

que se presentan estos quistes, el
diagnostico, examen y el manejo
pueden suponer un desafio para
el oftalmoélogo.
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RESUMEN

OBJETIVO: Determinar la frecuencia de
diferentes patrones topograficos en nifos que
acuden a consultar a un hospital universitario y el
grado de astigmatismo encontrado.

METODOLOGIA: Observacional descriptivo
Transversal con componente analitico. Se

incluyo a menores de |8 afios con astigmatismo de
[,5D o mas en al menos un ojo y que colaboraron
para realizar topografia corneal.

RESULTADOS: Hemos evaluado | 14 ojos de 57
pacientes de entre 5 a |7 afios, con un promedio
de edad de 9,94 afios (DE= % 3,13). 25 pacientes
(43,8%) correspondieron al sexo femenino y
32 pacientes (56,2%) masculinos. Los patrones
topograficos observados con mas frecuencia
fueron: astigmatismos regulares y simétricos a
favor de la regla en 89 ojos (78,07%), oval en 4 ojos

(3,51%), corbatin asimétrico con desalineamiento
en 4 ojos (3,51). 49 (85,96%) pacientes presentaron
enantiomorfismo, mientas que en 8 (14,04%)
pacientes no se presenté el enantiomorfismo. 20
pacientes presentaron anisometropia astigmatica,
mientras que 37 no lo presentaron. En total, de
los 57 pacientes evaluados, 37 no presentaron
ningun indice sugerente de ectasia corneal; 16
pacientes presentaron algun criterio de Rabinowitz
modificado, mientras que 4 pacientes presentaron
Queratocono clinico.

CONCLUSION: Consideramos que la topografia
corneal con discos de placido es un método rapido,
sencillo, inocuo y accesible que podria utilizarse en
los niflos para documentar vicios refractivos por
alteraciones corneales desde un principio, asi en
el tiempo, se dispondria de datos queratométricos
que nos hablen de progresién si la misma existiese.

Palabras Clave: Topografia corneal, Astigmatismo,
Nifios
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ABSTRACT

OBJECTIVE: To determine the frequency of
different topographic patterns in children who attend
a university hospital and the degree of astigmatism
found.

METHODOLOGY: Cross-sectional descriptive
observational with analytical component. Were
included patients under 18 years of age with
astigmatism of 1.5D or more in at least one eye and
who collaborated to perform corneal topography.

RESULTS: We have evaluated |14 eyes of 57
patients between 5 and |7 years old, with an
average age of 9.94 years (SD = % 3.13). 25 patients
(43.8%) were female and 32 patients (56.2%) were
male. The most frequently observed topographic
patterns were: regular and symmetrical astigmatisms
in favor of the rule in 89 eyes (78.07%), oval in 4
eyes (3.51%), asymmetric bowtie with misalignment

INTRODUCCION
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in 4 eyes (3.51 ). 49 (85.96%) patients presented
enantiomorphism, while 8 (14.04%) patients did not
present enantiomorphism. 20 patients presented
astigmatic anisometropia, while 37 did not. In total,
of the 57 patients evaluated, 37 did not present
any suggestive index of corneal ectasia; 16 patients
presented some modified Rabinowitz criterion, while
4 patients presented clinical keratoconus.

CONCLUSION: We consider that corneal
topography with placido discs is a quick, simple, safe
and accessible method that could be used in children
to document refractive defects due to corneal
alterations from the beginning, thus, over time,
keratometric data would be available and we could
evaluate progression.

Key Words: Corneal topography, Astigmatism,
Children

La topografia corneal
es un método sencillo y
eficaz para el estudio de Ila
superficie corneal, facil de usar
y de rapida realizacion. Permite
detectar en ella alteraciones,
identificar aberraciones,
planificar determinadas cirugias
y adaptar lentes de contacto'. Su
funcionamiento esta basado enlas
leyes 6pticas de los espejos gracias
a las propiedades especulares
de la superficie anterior de la
cornea, que permite analizar la
imagen de anillos reflejados en su
superficie'?.

En los dltimos afios ha
aumentado la importancia de
la topografia para el estudio
de enfermedades como el
queratocono, Yy para realizar
el seguimiento pre Yy post
operatorio de la cirugia
refractiva, = queratoplastia Yy
cirugia de catarata® 3 Hay
numerosos estudios sobre el
cambio de la superficie corneal
relacionados con la edad y/o el
sexo en adultos, pero hay pocos

estudios en nifios. A pesar de
ello, en los Ultimos afios existe
un aumento de cirugia refractiva
en dicha edad, aparentemente sin
complicaciones importantes®“.

En general la cérnea tiene
aspecto estable, pero hay unos
cambios leves que dependen de
causas fisioldgicas o anatémicas,
incluyendo la presién de los
parpados, el tiempo del dia, la
tonicidad de la pelicula lagrimal,
y los cambios hormonales. En la
infancia la cérnea es casi esférica,
y el astigmatismo es “a favor de
la regla”, y sigue de esta manera
hasta la cuarta década de vida.
Con la edad, y a partir de los 50
afos, disminuye la esfericidad y el
astigmatismo es “contra la regla”.
El mecanismo de este cambio no
se conoce todavia, pero puede
ser que tenga relacion con la
presién de los parpados sobre
la cérnea a lo largo de la vida.
Hay diferencias de 0,5 a | D,
entre el poder refractivo de los
meridianos de la cérnea. En el
90% de los ojos el meridiano mas

curvo esta entre 90° + 30°, esto
significa que el astigmatismo es a
favor de la regla. Esta tendencia
fisiolégica que tiene la cérnea
(el meridiano mas curvo es el
vertical) no esta bien explicado,
pero este astigmatismo esta
neutralizado con el inverso en la
parte posterior de la cérnea o en
el cristalino

Los objetivos de este
estudio  fueron Identificar
los  patrones  topograficos

predominantes; describir sus
caracteristicas fundamentales en
cuanto a regularidad, simetria,
bilateralidad y  orientacion
en el mapa topografico del
meridiano de mayor curvatura,
normalmente nombrado
“corbatin”, “pajarita” o “arista”
de curvatura respecto a los ejes;
evaluar el comportamiento de los
principales indices topograficos

y la correspondencia entre
la topografia corneal y el
astigmatismo, asi como,

caracterizar patrones sugestivos
de ectasia corneal.
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MATERIALES Y METODOS
Diseiio: Observacional descriptivo Transversal con componente analitico
Sujetos:

Poblacion enfocada: pacientes pediatricos con diagnostico de astigmatismo del Paraguay Poblacién
accesible: pacientes pediatricos con diagnéstico de astigmatismo que acudieron a un hospital universitario
entre marzo a junio de 2018.

Criterios de Inclusion:

Pacientes menores de |8 afios de edad que acudieron a consultar al servicio de Oftalmopediatria
y Estrabismo un hospital escuela con diagnéstico clinico de astigmatismo mayor o igual a 1,5
Dioptrias en al menos un ojo.

Pacientes cuyos datos completos consten en las fichas clinicas del servicio de Oftalmologia.
- Pacientes que hayan aceptado formar parte del estudio
Pacientes en los cuales se les pudo realizar una topografia corneal
Criterios de Exclusion:
Pacientes sin diagnostico clinico de astigmatismo
Pacientes con Diagnostico de Ectasia Corneal
Pacientes mayores de |8 afios de Edad
Pacientes que no colaboraron para realizar la topografia corneal.
Fichas cuyos datos se encuentran incompletos en el archivo de oftalmologia
Pacientes que no hayan aceptado formar parte del estudio
Muestreo: No probabilistico de casos consecutivos

Reclutamiento: Fueron incluidos en el estudio todos aquellos pacientes con diagndstico de astigmatismo
mayor o igual a |,5 dioptrias de un hospital escuela, que acudieron a consultar al departamento de
Oftalmopediatria y Estrabismo. Se examinaron |14 ojos de 57 sujetos con diagnéstico de astigmatismo
mayor o igual a I,5D en al menos un ojo, sin diagnéstico conocido de ectasia corneal y sin antecedentes de
cirugia de segmento anterior. Los pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion fueron sometidos
un examen oftalmolégico completo que incluia agudeza visual, refraccion ciclopléjica, biomicroscopia con
lampara de hendidura, fundoscopia y topografia corneal con el equipo TMS4N Topographer TOMEY-USA .

Se realizé una tipificacion de los casos en fichas precodificadas de investigacion y luego se correlacioné
con las fichas médicas de los pacientes que se hayan consultado en el servicio.

Variables:
- Edad: en afos
- Sexo: Femenino o Masculino
- Agudeza Visual: en escala decimal

- indices Cuantitativos:
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Keratometria Maxima (simK): Informa sobre el poder diéptrico del meridiano mas plano
y mas curvo, se expresa como Kl y K2 y la diferencia entre ambos es el astigmatismo
corneal. En el Topografo TOMEY el SimK se obtiene de los anillos 8, 9 y 10.

Valor del Cilindro (cyl): en dioptrias

Queratometria media (aveK): Es el promedio de la potencia de los anillos 2, 3y 4. Los
valores de normalidad son aquellos inferiores a 47,2 D.

Asimetria Stpero-Inferior (I-S): se define como la diferencia en potencia entre

5 puntos del hemisferio inferior y superior situados a 3 mm del vértice corneal, los cuales
se hayan separados entre si en intervalos de 30 grados entre si.

- indices Cualitativos:

Regularidad: astigmatismo corneal con 2 meridianos principales, uno mas curvo y uno mas
plano, perpendiculares entre si y uniformes en toda su extension.

Tipo de Astigmatismos Regulares:
- A favor de la Regla: el meridiano vertical es el mas curvo
- En contra de la Regla: el meridiano horizontal es el mas curvo

- Oblicuo: los meridianos principales son ortogonales, sin embargo, se desvian de los
meridianos horizontal y vertical més de 20 grados.

Astigmatismo Irregular: donde las miras topograficas son irregulares debido a
irregularidades de la superficie de la cérnea.

Simetria: aquel astigmatismo donde el poder dioptrico de los hemimeridianos es
semejante, no teniendo una diferencia mayor a | dioptria.

Patrén topografico: Esférico o redondo, Oval, Incurvamiento Superior, Incurvamiento
Inferior, Irregular, Boton de camisa simétrico, Botén de camisa simétrico con
incurvamiento mayor de 21°, Corbatin Asimétrico, Corbatin Asimétrico con
incurvamiento superior, Corbatin Asimétrico con desalineamiento,

Desalineamiento (SRAX): pérdida de la ortogonalidad consistente en la presencia de
desvio superior a 21° entre los ejes mas curvos.

Enantiomorfismo: Imagen especular por topografia del astigmatismo corneal.
-Diagnéstico: Astigmatismo, Sospecha de Ectasia, Ectasia corneal
- Anisometropia Astigmatica: diferencia superior a 2 Dioptrias entre un ojo y el otro.

Asuntos Estadisticos: Los datos fueron consignados en una planilla electrénica Excel 2018 y posteriormente
analizados. Se utilizé estadistica analitica para determinar la frecuencia de casos de astigmatismo, el patrén
topografico, asi como las demas variables estudiadas.

Asuntos Eticos: El estudio se ajusté a los principios éticos de la investigacion clinica: respeto, beneficio y
justicia. Los datos clinicos y demograficos fueron mantenidos en forma confidencial. Todos los hallazgos
fueron codificados y solo los investigadores tuvieron acceso a los datos de los pacientes.




DISCUSION

En relacion con el sexo
y la edad, se encontré un
promedio de edad de 9,94
afos, por debajo del promedio
de edad estudiado (15 = 1.9
) por Mohammad Naderan et
al.' Se vio también, de forma
similar a dicho estudio, la mayor
frecuencia en el sexo masculino.
La prevalencia del astigmatismo
estd influenciada por factores
como la raza, la etnia, el
sexo y la edad. Los estudios
han encontrado variaciones
raciales en la distribucion del
astigmatismo.'"'?

Los hallazgos en los patrones
topograficos observados
por Otabor et al. con mas
frecuencia fueron, asi como en
nuestro estudio, astigmatismos

regulares y simétricos a favor
de la regla” Sin embargo,
Dandona et al y Grosvenor T et
al constataron que los nifios de
origen asiatico oriental tenian
proporciones significativamente
mas altas de astigmatismo
oblicuo refractivo'*'>. Si bien
los patrones ovales y corbatin
asimétrico con desalineamiento
fueron los siguientes mas
frecuentes en nuestro estudio,
contrasta a lo hallado por Li
Lim et al'é, donde el patrén oval
fue el menos frecuente, pero
coincidiendo con el corbatin
asimétrico con desalineamiento
entre los mas frecuentes.

Wilson y Klyce'” informaron
que el andlisis por topografia
es una herramienta sensible en
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el diagnoéstico de queratocono.
El seguimiento estrecho en el
tiempo en estos |6 pacientes
que presentaron algin criterio
de Rabinowitz modificado y los
4 pacientes que presentaron
queratocono clinico es
fundamental para evaluar los
cambios de los parametros
topograficos con el tiempo.
En general, las clasificaciones
de diferentes topografos no
pueden usarse indistintamente,
lo que significa que para estudios
longitudinales o  monitoreo
de queratocono a lo largo del
tiempo el mismo topografo
deberia ser empleado'®

CONCLUSION

Consideramos que la evaluacion de los
pacientes con vicios refractivos progresivos debe
ser tomada desde varias aristas, especialmente
si estamos hablando de astigmatismo. Una de las
aristas a considerar es la posibilidad de estar ante
un paciente con una eventual ectasia corneal. La
mejor forma de evaluar progresién es determinar
la existencia de cambios a nivel topografico.
Consideramos que la topografia corneal con
discos de placido es un método rapido, sencillo,
inocuo y accesible que podria utilizarse en los
nifos para documentar vicios refractivos por
alteraciones corneales desde un principio, asi en
el tiempo, se dispondria de datos queratométricos
que nos hablen de progresion si la misma existiese.
Los patrones topograficos observados con mayor
frecuencia fueron los astigmatismos regulares
y simétricos a favor de la regla. Con respecto a
los indices cualitativos y cuantitativos sugestivos
de ectasia corneal la prevalencia de queratocono
clinica fue baja.

El diagnostico precoz del queratocono
puede ser dificil. Un examen clinico puede no
excluir el diagnéstico temprano en el curso
de esta enfermedad. El topoégrafo ha sido
ampliamente utilizado para estudiar y detectar
cambios tempranos en pacientes asintomaticos
de queratocono y cambios sugestivos de principio
de queratocono o queratocono leve en familiares
de pacientes con queratocono que puedan tener
examenes oftalmolégicos normales.

Se recomiendan estudios futuros en poblaciones
raciales y étnicas en Paraguay para poder extraer
inferencias comparativas. Consideramos también
importante realizar seguimiento en el tiempo a
todos aquellos pacientes presentaron algunos
criterios considerados sospechosos, especialmente a
aquellos pacientes con clinica de atopia.
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RESUMEN

OBJETIVO: Comparar la eficacia del tratamiento
convencional vs. azitromicina vs. trimetoprim
sulfametoxazol en pacientes con toxoplasmosis
ocular activa en un Servicio de Oftalmologia.

METODOLOGIA: Ensayo clinico, controlado
y aleatorizado, en el cual se realizé recoleccién
de datos de los pacientes con diagnostico de
toxoplasmosis ocular, que acudieron a la consulta
en el periodo de agosto 2016 a setiembre de 2017,
previo consentimiento informado de los pacientes
que cumplieron con los criterios de inclusiéon. Se
determinaron las caracteristicas epidemioldgicas,
comorbilidad sistémica, agudeza visual pre y
post tratamiento, caracteristicas de las lesiones
coriorretinianas y del grado de la inflamaciéon en
camara anterior y posterior.

RESULTADOS: Fueron analizados un total de 40

pacientes, de los cuales el 50% recibié tratamiento
convencional, 25% azitromicina y 25% trimetoprim
sulfametoxazol. Con un promedio de edad de 30,87
afios, de sexo femenino en un 52,5%, procedente
de la zona rural en un 67,5 %. En la poblacién en
estudio en los tres grupos de tratamiento la mayoria
presenté resolucion de la uveitis anterior entre las
tercera y cuarta semanas Y la vitreitis entre la cuarta
y quinta semana de inicio de tratamiento. A pesar
de ello en el presente estudio la vision final con
respecto a la inicial fue igual o mejor en la mayoria de
los casos y el 100% de las lesiones coriorretinianas
cicatrizaron para las seis semanas del tratamiento,
aunque los pacientes que recibieron tratamiento
con trimetoprim-sulfametoxazol y azitromicina
presentaron cicatrizacion de las lesiones antes que
los del grupo con tratamiento convencional con una

p<0.05.

CONCLUSION: La implementacion de una
terapéutica eficaz, que proporcione un perfil mas
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simple, cébmodo, seguro, con resultados similares en
cuanto al tiempo de cicatrizacién y disminucion de
sintomas y signos inflamatorios y que a diferencia del
convencional sea accesible con ventajas en el costo al
paciente es necesaria, donde un tratamiento irregular
pueda tener consecuencias irreversibles para la vision

ABSTRACT

OBJECTIVE: To compare the efficacy of
conventional treatment vs. azithromycin vs.
Trimethoprim sulfamethoxazole in patients with
active ocular toxoplasmosis in an Ophthalmology
Service.

METHODOLOGY: Clinical, controlled and
randomized trial, in which data was collected from
patients with a diagnosis of ocular toxoplasmosis
from August 2016 to September 2017, with prior
informed consent of the patients who complied with
the inclusion criteria. Epidemiological characteristics,
systemic comorbidity, pre and post treatment visual
acuity, characteristics of chorioretinal lesions and the
degree of inflammation in the anterior and posterior
chamber were determined.

RESULTS: A total of 40 patients were analyzed,
of which 50% received conventional treatment,
25%  azithromycin and 25%  trimethoprim
sulfamethoxazole. With an average age of 30.87
years, 52.5% were female, 67.5% from rural areas. In
the study population in the three treatment groups,
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en el caso de que el paciente no pueda costear el
tratamiento convencional.

Palabras Claves: Coriorretinitis, toxoplasmosis,
azitromicina, tratamiento convencional, trimetoprim
sulfametoxazol

the majority presented resolution of the anterior
uveitis between the third and fourth weeks and
the vitreitis between the fourth and fifth week of
initiation of treatment. Despite this, in the present
study, the final vision with respect to the initial one
was the same or better in most cases and 100%
of the corioretinal lesions healed within six weeks
of treatment, although the patients who received
treatment with trimethoprim -sulfamethoxazole and
azithromycin showed healing of the lesions earlier
than those of the group with conventional treatment
with a p<0.05.

CONCLUSION: The implementation of an
effective therapy that provides a simpler, more
comfortable, safer profile, with comparable results in
terms of healing time and reduction of inflammatory
symptoms and signs, and that, unlike the conventional
one, is accessible with cost advantages.

KEYWORDS: Chorioretinitis, toxoplasmosis,
azithromycin, conventional therapy, trimethoprim
sulfamethoxazole




INTRODUCCION

La toxoplasmosis ocular representa una de las
principales causas de uveitis infecciosa debida a un
protozoo llamado Toxoplasma gondii, (23456,

Alrededor del 23% del mundo ha sido
infectado con este protozoario en algin momento de
suviday alrededor del 10% de esta poblacién ha tenido
afectacion a nivel ocular, ya sea como una lesion activa
unilateral o bilateral con diferentes grados vitreitis
que causan inflamacién y cicatrizacién en la retina,
que generalmente se resuelven espontaneamente
dentro de seis semanas. Las personas pueden
contraer toxoplasmosis al comer carne mal cocida o
alimentos o agua contaminada con heces de animales
que tuvieron contacto con este parasito ¢:678% 1011.12)

La mayoria de los oftalmélogos tratan los
casos activos de retinitis, entre ellos la con agudeza
visual <20/200, inflamacién vitrea severa y enfermedad
ocular durante la infeccién adquirida, los esteroides

OBJETIVOS

Objetivo General:
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sistémicos se asocian a la terapia en la mayoria de
los casos. Aunque es mas comuln el tratamiento
convencional con sulfadiazina y pirimetamina, con
o sin clindamicina intravitrea y prednisona via oral,
dosis efectivas y calendarios siguen siendo discutibles.
El monitoreo clinico y laboratorial es obligatorio ya

que pueden requerir una gestion interdisciplinaria
(2,5.8,12,13,14)

La terapia convencional es preferida para
pacientes con lesiones centrales que se consideran
mas graves, con inmunodepresion, infeccién adquirida
y formas atipicas. Para individuos inmunocompetentes
trimetoprim / sulfametoxazol y azitromicina son una
opcion, con eficacia en términos de reduccién del
tamafio de las lesiones de la retina y mejora visual
similar en régimen de tratamiento convencional con

menos efectos colaterales y buena tolerancia a largo
PIaZO (4,12,15,16,17,18,19,20)

Determinar la eficacia del tratamiento via oral convencional vs azitromicina vs trimetoprim
sulfametoxazol en pacientes con diagnéstico de toxoplasmosis ocular activa en un Servicio de Oftalmologia.

Objetivos Especificos:

* Determinar las caracteristicas epidemiolégicas y clinicas de los pacientes afectados por Retinocoroiditis

por toxoplasmosis.

* Investigar las reacciones adversas a los medicamentos y las complicaciones debidas al tratamiento.

* Comparar el costo con el del tratamiento convencional.

METODOLOGIA

Disefo: Ensayo clinico, aleatorizado y controlado.

Sujetos del Estudio.

Poblacion enfocada. Pacientes con diagnéstico de toxoplasmosis ocular activa sin distincién sexo ni raza.

Poblacion accesible. Pacientes adultos con diagnéstico de toxoplasmosis ocular activa sin distincion sexo ni
raza acuden al Consultorio Externo o Servicio de Urgencias de Oftalmologia en el periodo agosto 2016 a

setiembre de 2017 (Duracion: |3 meses).
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Criterios de inclusion:

* Pacientes de 16 a 75 afos, sin distincion de sexo ni raza que acudieron al consultorio externo o
Servicio de Urgencias de Oftalmologia en el periodo agosto 2016 a setiembre de 2017 (Duracion: |3
meses), con diagndstico de toxoplasmosis ocular, mediante observacion clinica de coriorretinitis.

* Pacientes que acudieron a los controles consecutivos el ler dia, 3er dia, semanalmente durante 6
semanas luego del tratamiento instaurado

* Pacientes que aceptaron ser sometidos a tratamiento voluntariamente con consentimiento informado
firmado.

Criterios de exclusion:
* Presencia de otra patologia ocular que causen uveitis, glaucoma

* Condiciones sistémicas no controladas tales como: Diabetes Mellitus, Embarazo, Hipersensibilidad a
la medicacion utilizada, Inmunodepresion (VIH), Consumo de drogas inmunodepresoras

* Pacientes con medios opacificados que impidan el examen claro del fondo de ojo.

* Pacientes que presenten factores (geograficos, incapacitados fisica y mentalmente) que dificulten el
seguimiento postratamiento.

Muestreo: No probabilistico de casos consecutivos
Variables:

- Lesion coriorretiniana: descripcion de sus caracteristicas mediante examen con oftalmoscopia
binocular indirecta y retinografia pre y post tratamiento

- Agudeza visual (AV) antes y después del tratamiento, utilizando la escala decimal

- Inflamacién vitrea, medida en puntuaciones en escala de 0 a 4. Una disminucién de las células vitreas a
nivel de 0 o trazas a las 6 semanas después del tratamiento se consideré resolucion de la inflamacién
vitrea.

- Inflamacién en camara anterior, medida en puntuaciones en escala de 0 a 4, evaluada antes y después
del tratamiento

- Epidemiologia: Edad, Sexo, Procedencia Urbana o Rural
- Comorbilidad Sistémica: HTA, DM2, Dislipidemia
- Opciones de tratamiento y Costo estimado del tratamiento durante 6 semanas:

e Convencional: consta de pirimetamina, sulfadiazina y corticosteroides sistémicos: 800000 a
1000000 de guaranies

e Azitromicina: 378000 guaranies

e Trimetoprim sulfametoxazol: 84000 guaranies
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Actividades:
Manejo: Control en el primer dia:

- Se control6 la agudeza visual a tomara a 6 metros de distancia con el cartel de escala decimal, con y
sin correccion del vicio de refraccion.

- Se evalué la PIO (presion intraocular) en una sola toma con el tonémetro de contacto de Goldmann
modelo R 900; previa instilacién ocular con una gota de clorhidrato de Proparacaina al 0,5%, seguida
de una gota de fluoresceina. Se solicitaron laboratorios: hemograma, VIH (Virus de Inmunodeficiencia
Humana), Serologia para toxoplasmosis Ig G e IgM, VDRL

- Serealizé retinografia si era posible por el grado de vitreitis para poder describir la lesién coriorretiniana

Yy sus caracteristicas.

Controles semanales:

- Se controlaron la vision, PIO y progresién de la vitreitis

- Se solicitaron dos hemogramas con plaquetas mas de control, uno en la tercera semana y otro antes

del alta.

- Realizé retinografia antes del alta

Los datos fueron recogidos de las fichas de los
pacientes registrados en el archivo del servicio en
estudio en el tiempo establecido previamente y
ffueron consignados en una ficha precodificada de
investigacion.

Asuntos Estadisticos: Los datos fueron consignados
en una planilla electréonica Excel 2014. Se utilizd
el Programa SPSS IBM Statistics Version 22 para
determinar la frecuencia de las variables estudiadas

RESULTADOS

Fueron analizados un total de 40 pacientes,
de los cuales 20 pacientes (50%) recibi6 tratamiento
convencional, 10 pacientes (25%) tratamiento
con azitromicina y los 10 pacientes restantes
(25%) recibieron tratamiento con trimetoprim
sulfametoxazol. El promedio de edad de la poblacién
en estudio fue de 30,87 afios, con un rango de 18 a
57 afios. Correspondié en un 52,5% (21 pacientes) al
sexo femenino y eran procedentes de zona rural un
67,5 % (27 pacientes).

De los 40 pacientes incluidos en el estudio, el
35% (14 pacientes) presenté uveitis anterior, la cual

y realizar Prueba de Chi-Cuadrado para variables
dicotémicas y t de student para variables continuas.

Asuntos Eticos: El estudio se ajusté a los principios
éticos de la investigacion clinica: respeto, beneficio
y justicia. Los datos clinicos y demograficos fueron
mantenidos en forma confidencial, todos los hallazgos
fueron codificados y solo los investigadores tuvieron
acceso a los datos de los pacientes.

en su mayoria se resolvié entre las tercera y cuarta
semanas. La vitreitis se observé en el 100% de los
pacientes, al inicio del estudio, con un promedio de 1,5
de intensidad (escala de | a 4), que se resolvié entre la
cuarta y quinta semana del inicio de tratamiento. La
vision final con respecto a la inicial fue igual o mejor
en la mayoria de los casos y el 100% de las lesiones
coriorretinianas cicatrizaron para la sexta semana
del tratamiento, aunque los pacientes que recibieron
tratamiento con trimetoprim-sulfametoxazol y
azitromicina presentaron cicatrizacion de las lesiones
antes que los del grupo con tratamiento convencional

con una p<0.05 (Tablas 1,2,3).
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Tabla |.- Tiempo de resoluciéon de uveitis anterior en ppacientes con diagnéstico de
toxoplasmosis distribuidos segin tipo de tratamiento recibido. Servicio de oftalmologia.
Asuncion-Paraguay. Agosto 2016- setiembre 2017. (n: 40)

Resolucion de uveitis anterior

segln el tiempo y tratamiento ~ |p

_Grupo de Tratamiento/Semanas 3ra. semana 4ta. semana
Convencional (n:20) 10 (50%) 10 (50%) >0.05
Trimetoprim sulfametoxazol (n:10) 3 (30%) 7 (70%) >0.05
Azitromicina (n:10) 5 (50%) 5 (50%) 20.05

Tabla2.- Tiempo de resolucion de vitreitis en ppacientes con diagnoéstico de toxoplasmosis
distribuidos segun tipo de tratamiento recibido. Servicio de oftalmologia. Hospital de Clinicas.
FCM. UNA. Asuncion-Paraguay. Agosto 2016- setiembre 2017. (n: 40)

Resolucidn de vitreitis segun el tiempo y tratamiento ~ |p

_Grupo de Tratamiento/Semanas | 3ra, semana | 4ta, semana | 5ta. semana | 6ta. semana |
Convencional (n:20) 10 (50%) 6 (30%) 3 (15%) 1 (5%) >0.05
Trimetoprim sulfametoxazol (n:10) 6 (60%) 2 (20%) 2 (20%) >0.05
Azitromicina (n:10) 5 (50%) 2 (20%) 3 (30%) >0.05

Tabla 3.- Tiempo de cicatrizacion de lesion coriorretiniana en ppacientes con diagnéstico
de toxoplasmosis distribuidos segin tipo de tratamiento recibido. Servicio de oftalmologia.
Asuncion-Paraguay. Agosto 2016- setiembre 2017. (n: 40)

Cicatrizacién total seglin el tiempo y tratamiento  [p
_Grupo de Tratamiento/Semanas | 4ta. semana S5ta. semana | 6ta. semana |
Convencional (n:20) 9 (45%) 11 (55%) <0.05
Trimetoprim sulfametoxazol (n:10) |5 (50%) 2 (20%) 3 (30%) <0.05
Azitromicina (n:10) 5 (50%) 3(30%) 2 (20%) <0.05




De los que recibieron tratamiento
convencional (20 pacientes) la edad promedio
hallada fue 31,65 afios, con un minima de I8 y una
maxima de 57 afos, el 55%(1 | pacientes) fue de sexo
femenino, el 80% (16 pacientes) fue de procedencia
urbana, con un promedio de 12,45 dias de tiempo
de evolucion del cuadro, el 10 %(2 pacientes) refirio
alguna patologia de base entre ellas asma e HTA, con
agudeza visual inicial 0,41 (Snellen 20/50) y final de
0,63 (Snellen 20/30), el 50% (10 pacientes) present6
uveitis anterior, resuelta en 3,5 semanas (Tabla 1),
el promedio de la PIO de 14,75 con un rango de
10 a 28, 10% con cifras por encima de valor normal
superior, con vitreitis de +1,65, que se resolvié en
3,84 semanas. (Tabla 2). En cuanto a las caracteristicas
de la lesion coriorretiniana, el 65% (I3 pacientes)
presentd otra cicatriz coriorretiniana adyacente, el
20% (4 pacientes) se presenté como lesion Unica sin
otra cicatriz coriorretiniana, 5% a nivel yuxtapapilar (|
paciente), 5% (| paciente) a nivel macular, asociado a
papilitis el 5% (| paciente), se hall6 vasculitis asociada
en un 55% (I'| pacientes), y en un 20% (4 pacientes) a
oclusion vascular. El tiempo de cicatrizacion de estas
lesiones fue en promedio 5,52 semanas. (Tabla 3)

De los que recibieron tratamiento con
trimetoprim sulfametoxazol (10 pacientes) la edad
promedio hallada fue 30,3 afos, con un minima de
I8 y una maxima de 46 afos, el 60% fue de sexo
femenino, el 60% (6 pacientes) fue de procedencia
urbana, con un promedio de 10,8 dias de tiempo
de evolucién del cuadro, ninguno refirié patologia
de base conocida, con agudeza visual inicial 0,33
(Snellen 20/70) y final de 0,67 (Snellen 20/30), el 60%
(6 pacientes) presentd uveitis anterior, resuelta en
3,66 semanas, el promedio de la PIO de 12,3 con
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un rango de 10 a 18, 20% (2 pacientes) con cifras
por encima de valor normal superior, con vitreitis
de +1,6, resuelta en un promedio en 3,8 semanas,
resulta en promedio en 3,84 semanas, posterior al
inicio del tratamiento. En cuanto a las caracteristicas
de la lesion coriorretiniana, el 70 % (7 pacientes) se
presenté como retinitis con cicatriz adyacente, el
20% (2 pacientes) como lesion Unica sin otra cicatriz
coriorretiniana, 10% (| paciente) a nivel yuxtapapilar.
Estas lesiones cicatrizaron en un promedio de 4,8
semanas.

De los que recibieron Azitromicina (10
pacientes) la edad promedio hallada fue 29,9 afos, con
un minima de 18 y una maxima de 49 afos, el 60% (6
pacientes) fue de sexo masculino, el 50% (5 pacientes)
fue de procedencia urbana, con un promedio de 16,7
dias de tiempo de evoluciéon del cuadro, ninguno
refirié alguna patologia de base conocida, con
agudeza visual inicial 0,51 (Snellen 20/40) y final de
0,82 (Snellen 20/25), el 40% (4 pacientes) presento
uveitis anterior, resuelta en 3,5 semanas en promedio,
el promedio de la PIO de |5,] con un rango de ||
a 30, 10% (| paciente) con cifras por encima de
valor normal superior, con vitreitis de +1,3, que se
resolvié en un periodo de 4,8 semanas. En cuanto a
las caracteristicas de la lesién coriorretiniana, el 60%
(6 pacientes) presentd otra cicatriz coriorretiniana
adyacente, el 10% (| paciente) se presenté como
lesion Unica sin otra cicatriz coriorretiniana, 20%
(2 paciente) a nivel yuxtapapilar, 10% (| paciente)
con lesiones tipo puntata externa, se hall6é vasculitis
asociada en un 40% (4 paciente). Estas lesiones se
cicatrizaron en promedio en 4,7 semanas. (Tabla 4).

Tabla 4.- Promedio de Tiempo de cicatrizaciéon de lesiéon coriorretiniana en pacientes
con diagnoéstico de toxoplasmosis distribuidos segun tipo de tratamiento recibido. Servicio de
oftalmologia. Asuncion-Paraguay. Agosto 2016- setiembre 2017. (n: 40)

Ii lio de cicatrizacién total
_Grupo de Tratamiento/Semanas semanas

Convencional (n:20) 5.52 <0.05
Trimetoprim sulfametoxazol (n:10) 4.8 <0.05
Azitromicina (n:10) 4.7 <0.05




Al comparar el costo promedio por cada
tipo de tratamiento, se encontré que el grupo del
tratamiento convencional gasté Convencional: consta
de pirimetamina, sulfadiazina y corticosteroides
sistémicos: 800000 a 1000000 de guaranies (180

pag.31

dolares), el de Trimetoprim sulfametoxazol: 84000
guaranies (70 dolares) y el de Azitromicina: 378000
guaranies (15 dolares). (Tabla 5).

Tabla 5.- Costo en Guaranies/Ddlares en promedio segun tipo de tratamiento recibido
en pacientes con diagnodstico de toxoplasmosis. Servicio de oftalmologia. Asuncion-Paraguay.

Agosto 2016- setiembre 2017. (n: 40)

; le T . c i ies/Dél P
1.000.000 Gs (180 $)
84.000 Gs (15 S)
378.000 Gs (70 $)

Convencional (n:20)
Trimetoprim sulfametoxazol (n:10)
Azitromicina (n:10)

En relacion con los efectos colaterales en el grupo
con tratamiento convencional se observé nauseas,
vomitos y diarrea en el 15% (3 pacientes) y dolor
de cabeza en el 15% (3 pacientes), no se observé
cristaluria, ni anemia aplasica ni granulocitopenia. En
el grupo de Trimetoprim sulfametoxazol se observé

DISCUSION

La toxoplasmosis es una de las causas mas
frecuentes de uveitis posterior de causa infecciosa,
y es todavia una amenaza potencial de la visién ya
que causa inflamaciéon que puede cicatrizar la retina
y reducir la vision en grado variable segin la zona
afecta. A pesar de ello en el presente estudio la
visién final con respecto a la inicial fue igual o mejor
en la mayoria de los casos (2,8).

Entre los sintomas y signos se incluyen una
repentina sensacién de incomodidad en el ojo y
pérdida de la visién, en ocasiones con asociacién a
uveitis anterior y vitreitis, esta ultima en 60% de los
pacientes segun la literatura; porcentaje comparable
con los hallados en estudio actual que se presento en
el 100% de los pacientes. Por lo general estos sintomas
y signos se resuelven espontaneamente dentro de
seis a ocho semanas. En la poblacién en estudio en
los tres grupos de tratamiento la mayoria present6
resolucion de la uveitis anterior entre las tercera y
cuarta semanas y la vitreitis entre la cuarta y quinta
semana de inicio de tratamiento. Segun publicaciones
internacionales se cree que la uveitis muestra una

<0.05
<0.05
<0.05

vomitos y diarrea en el 20% (2 pacientes) y en el de
Azitromicina diarrea en el 20 % (2 pacientes). No
hubo diferencia estadisticamente significativa entre
los efectos colaterales entre los diferentes grupos.

diferencia significativa en la respuesta al tratamiento
entre el tratamiento convencional (sulfadiazina y
pirimetamina, y corticosteroide sistémico) y los
grupos placebo (76% vs 50% mejorado; P <0,02
segun una de ellas) (1,8).

La terapia ideal para el tratamiento de
la toxoplasmosis ocular adquirida seria uno que
erradicase por completo el parasito sin embargo
con los tratamientos actuales el objetivo principal
es detenerlo y controlar la inflamacién. Aunque
sea mas comun el tratamiento convencional
nuevos conocimientos sobre la fisiopatologia de la
toxoplasmosis ocular hablan sobre nuevas estrategias
terapéuticas (2,5,13,17).

Los patrones de tratamiento de la
toxoplasmosis ocular no son uniformes a nivel
mundial, en general se tratan todos los casos de
Retinocoroiditis activa. Los casos tipicos son mas
frecuentemente tratados con el convencional y mas
aln es el régimen de eleccién cuando las lesiones
se consideran mas graves. En la poblaciéon evaluada




el 50 % recibié tratamiento convencional, y el 25%
fue tratado con azitromicina y el 25% restante con
trimetoprim sulfametoxazol (12,13,20).

La eficacia de los farmacos en términos de
reduccion del tamafio de las lesiones de la retina y
mejora visual fue similar en un régimen de tratamiento
con trimetoprima / sulfametoxazol o azitromicina
o el convencional asociados a corticosteroides
sistémicos en cada uno de los tres citados por lo

CONCLUSION

La toxoplasmosis ocular es una enfermedad
con una alta frecuencia en la poblacion que acude
a control oftalmolégico, ya sea por el servicio de
urgencias o de consultorio general, donde su forma
ocular origina retinitis necrotizante que puede estar
asociada en ocasiones a lesiones concomitantes tales
como vasculitis, papilitis que segiin su ubicacién dejara
mayor o menor afectacién a nivel funcional, pudiendo
causar ceguera y tener una evolucién prolongada con
recidivas.
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tanto el tratamiento con los dos primeros parece
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- Médica Oftalméloga especializada en Orbita, Parpados y Vias lagrimales.

Resumen

El objetivo de este articulo es una revisién y actualizacioi
sobre los enfoques diagnosticos, terapéuticos
fisiopatologicos de la orbitopatia tiroidea. Ademas d
describir el abordaje clinico precoz y practico, basado el
el conocimiento actual de la enfermedad y exposicion d

experiencias propias.

Introduccion

La orbitopatia tiroidea (OT) es una inflamacioi
autoinmune de los tejidos orbitarios y la manifestacio
extratiroidea mas comun de la enfermedad de Grave
(EG); aunque también puede aparecer en paciente
eutiroideos, hipotiroideos o en pacientes con tiroiditi
autoinmune cronica (Tiroiditis de Hashimoto) '.

Su incidencia en Estados Unidos se estima el
aproximadamente 16/100.000 mujeres/afio y 3/100.00(
(85-95%)
aunque también puede ser unilateral (5-15%) y afecta coi

hombres/afio. Generalmente es bilateral
mayor frecuencia a mujeres, con una proporcién 2:| «
4:1 seguln las series. Sin embargo, los casos mas grave
suelen aparecer en varones mayores de 60 afios. Tien
una distribucién bimodal, con picos de incidencia en I

quinta y séptima década de la vida %

La OT ocurre en el 25-50% de los pacientes col
EG, aunque la literatura describe alteraciones oculare
subclinicas en la mayoria de los pacientes con EG cuandc
se utilizan técnicas de imagen de alta calidad. Los caso
leves de OT a menudo se diagnostican erréneament:
como conjuntivitis o sintomas alérgicos, lo que retras:

el proceso diagnostico y terapéutico. Las formas muy
severas son menos frecuentes, y aparecen en un 5-6% de
los casos'.

Etiopatogenia

La evidencia sugiere una pérdida de autotolerancia
al receptor de la hormona estimulante de la tiroides
(TSH-R) y la sobreexpresion del factor de crecimiento
similar a la insulina-1 (IGF-1R). Los tejidos que expresan
TSH-R son la grasa orbitaria, musculos extraoculares,
fibroblastos orbitarios y la glandula tiroides.

En la enfermedad

patogénesis de esta

pueden diferenciarse cuatro procesos patoldgicos:
I. Inflamacién de los tejidos blandos periorbitarios

2. Sobreproduccién de glicosaminoglicanos (GAGs) por
parte de los fibroblastos orbitarios

3. Hiperplasia del tejido adiposo

4. Otros: factores mecanicos y vasculares, mediadores

quimicos de la inflamacion, etc 3

Los linfocitos T y B infiltran la érbita y activan
la célula diana de la respuesta inmune: el fibroblasto
preadipocitico orbitario, que prolifera y segrega citoquinas
inflamatorias (TNF alfa, IL-1B, INF gamma, IL-6, IL-10
e IL-17) y GAGs, en el espacio intersticial. La cascada
de sefalizacion se representa en la Figura I. Algunos
fibroblastos se diferencian en adipocitos maduros, que
ocasionan hiperplasia del tejido adiposo. Este ciclo se
perpetuay el edema prolongado conduce a atrofia, fibrosis
y esclerosis de los muasculos extraoculares *.
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Antigenos implicados

Los niveles de anticuerpos contra el
TSH-R (TRADb) se correlacionan directamente con
el grado de actividad y severidad de la OT. Tienen un
95% de sensibilidad y especificidad para diagnosticar
la enfermedad de Graves, predecir recaidas y valorar
la respuesta al tratamiento implementado.

El IGF-IR regula la adipogénesis,
reclutamiento y diferenciacion de linfocitos,
induccion de IL-16 y sintesis de GAGs. Sin embargo,
sus anticuerpos en sangre son similares a los del
grupo control, por lo que no sirve como parametro
clinico para evaluar la actividad de la enfermedad °.

El IGF-IR esta intimamente relacionado con
el TSH-R y ambos forman un complejo funcional,
tanto en la tiroides como en la 6rbita, por lo que los
TRADb se pueden ligar al IGF-1 *.

Tabla |. Factores de riesgo para el desarrollo y progresién de la OT '

ke i = CS HiIas neLugiile g1l g1 DEAU Ieleiniv
- Es mas severa en el sexo masculino
Raza - Es mas frecuente en caucasicos

- Peor evolucién en laraza negra

Genética Mayor incidencia de la enfermedad entre familiares y los estudios realizados en
gemelos sugieren factores genéticos que provocan mayor susceptibilidad
Estrés El estrés emocional induce inmunosupresion por medio de mecanismos
inespecificos. Los pacientes con enfermedad de Graves tienen un antecedente
de estrés significativo durante los 12 meses previos a la aparicion de la

enfermedad
Edad A > edad de aparicion de EG = riesgo de desarrollo de OT
Factores Tabaquismo activo o pasivo:
exogenos * > riesgo de desarrollo de novo de OT

* Curso mas severo de OT

* Los resultados del tratamiento con corticoides son menos efectivos

» Titulos mas altos de TRAb y mayor persistencia durante / después del
tratamiento

» > ocurrencia de novo 0 exacerbacion de OT después de terapia con yodo
radiactivo en fumadores

Factores - Los titulos altos de TRAb aumentan el riesgo de desarrollo de OT, se
bioquimicos correlacionan positivamente con la actividad y la severidad de la
enfermedad; son un predictor de una mala respuesta al tratamiento
inmunosupresor y el riesgo de recaida después| del tratamiento.

- La disfuncion tiroidea —tanto hiper como hipotiroidismo— se asocia con
un = riesgo de desarrollo, progresion y evolucién grave de OT en
comparacion con los pacientes eutiroideos

- Hipercolesterolemia: en pacientes con colesterol total y LDL elevado, la
respuesta de la OT al tratamiento con MPN EV fue peor. La elevacion
de colesterol es un factor de riesgo para OT y el uso de estatinas se
asocia con un < riesgo de aparicionn de OT. Estos hallazgos pueden
reflejar una acciénn proinflamatoria del colesterol. Altemativamente,
podrian estar relacionados con un efecto antiinflamatorio de las
estatinas, independientemente de los niveles de colesterol. Se
recomienda el control de hipercolesterolemia con estatinas en pacientes
con OT

Farmacos | En personas susceptibles, el yodo y los farmacos que lo contienen, como la

amiodarona, pueden precipitar la aparicion o recurrencia de una EG. El yodo

también puede lesionar directamente la célula tiroidea y liberar antigenos al
sistema inmunoldgico




Cuadro clinico

El curso de OT suele ser bifasico, después de
un periodo de inflamacién activa que dura de 18 a 36
meses, hay una fase inactiva crénica °.

Las manifestaciones clinicas pueden ser muy
variadas (Imagen 1):

Signos: Edema palpebral, edema periorbitario,
quemosis, hiperemia, queratopatia, restriccién de la
motilidad ocular, exoftalmos, retraccién palpebral-

Sintomas: Dolor o «sensaciény» de plenitud
orbitaria, lagrimeo, fotofobia, sensacién de cuerpo
extrafo, vision borrosa, diplopia, dolor retroocular
y al mover los ojos >°.

Lo mas importante de la clinica de la OT es
reconocer los signos y sintomas que nos llevaran al
diagnoéstico precoz de la enfermedad y evitara asi
el innecesario retraso del tratamiento médico que
sera la causa de las alteraciones irreversibles que se
pueden presentar en esta enfermedad °.

La retraccién es un signo cardinal, y esta
presente en aproximadamente el 50% de los
pacientes, tanto en el parpado superior como el
inferior. De todos modos, la retraccion del parpado
superior no es un signo exclusivo de la OT y es
fundamental descartar otras causas, tales como
neurogénicas, miogénicas, mecanicas, iatrogénicas,
postraumaticas, postinflamatorias o incluso
congénitas “°.

La OT ocasiona cambios en la superficie
ocular y varios factores contribuyen al ojo seco:
retraccion palpebral, exoftalmos, frecuencia vy
excursion del parpadeo, lagoftalmos, fenémeno de
Bell pobre debido a la restriccion de la motilidad

ocular y osmolaridad alterada de la pelicula lagrimal
|

El estrabismo aparece en un 40% de los casos
y esta causado por la afectacion de la musculatura
extraocular, bien por la fase inflamatoria aguda o
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por el componente fibrético residual. Pueden verse
afectados uno o varios musculos extraoculares,
siendo el patrén de afectacion bilateral pero
asimétrico. El misculo mas frecuentemente afectado
es el recto inferior *.

La proptosis es consecuencia del aumento
de los tejidos blandos en un continente inexpansible
como lo es la orbita 6sea. Esto también lleva al
aumento de la presion intraorbitaria generando
alteraciones del flujo sanguineo venoso, con la
consecuente congestién y edema de los tejidos
periorbitarios, y aumento de la presién intraocular.
Esta Gltima se debe en parte a la dificultad de drenaje
del humor acuoso por las alteraciones en el flujo
venoso sanguineo periocular y debe diferenciarse del
glaucoma primario 3.

En los pacientes con OT, la elevacién de

la_presién intraocular (PIO) es un hallazgo mas
frecuente que en la poblacion general. Sin embargo,
la prevalencia de glaucoma en pacientes con OT es
similar. La afectacién del nervio 6ptico en pacientes
con neuropatia compresiva se puede producir hasta
en un 8% de los pacientes.

En cuanto a su patogenia, el aumento de
volumen del tejido conectivo orbitario produce un
incremento de presion en la cavidad orbitaria, lo que
causa:

. Compresion directa sobre el nervio 6ptico

. Compresion  sobre la  vascularizacién,
que produce estasis venosa y neuropatia
isquémica

. Fenébmenos isquémicos del nervio optico

por elongacién prolongada del mismo en

pacientes con exoftalmia significativa ’

Por el mecanismo fisiopatolégico descrito
arriba, el uso de farmacos antiglaucomatosos no
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produce el descenso esperado de la PIO ¢ en estos
pacientes, P° solo unos pocos casos requieren
medicacién tépica o cirugia 8 En un estudio
enmascarado de 33 pacientes que habian estado
en tratamiento con un andlogo de prostaglandina
al menos un afio, los ojos tratados tenian una
retraccion del parpado superior significativamente
mas frecuente que los ojos no tratados * por lo
cual se sugiere evitar andlogos de prostaglandinas
* e indicar farmacos que reduzcan la formacion de

Diagnéstico
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La PIO, el dafio glaucomatoso del nervio
optico, la evaluacion de la capa de fibras nerviosas
con Tomografia de Coherencia Optica (OCT) como
los campos visuales deben evaluarse peridodicamente
durante las evaluaciones de seguimiento,
independientemente del grado de actividad y la
severidad de la OT *

Este aumento en la presion intraorbitaria
también deben tenerse en cuenta en el momento
de realizar cirugia de catarata en pacientes con OT,

El diagnostico de OT se basa principalmente en signos y sintomas clinicos.
Para establecer el diagnéstico o para su monitorizacién se pueden realizar alguna o varias de las

siguientes pruebas laboratoriales 7:
a. Anticuerpos antitiroperoxidasa (TPO)
b. Anticuerpos antitiroglobulina (TGADb)

c. Anticuerpos antirreceptor de la TSH (TRADb): Incluyen dos tipos de
autoanticuerpos que se unen a receptores de la TSH en la glandula tiroides:
c.l. Inmunoglobulina estimulante del tiroides (TSI) - se une a receptores y
favorece la produccién de hormonas tiroideas, conduciendo a un
hipertiroidismo. En la EG clasica la mayoria de los autoanticuerpos (TRAb)
actian como agonistas (TSI). Actualmente existe también la posibilidad de

medir TSI de forma aislada.

c.2. Inmunoglobulina inhibidora de la unién de la TSH a su receptor (TBII) -
bloquea la produccién de hormonas tiroideas y resulta en hipotiroidismo.
La TBII no se usa rutinariamente, sin embargo, la TSI se emplea a menudo
para diagnosticar la enfermedad de Graves. Tanto el TBIl y el TSI no se

encuentran disponibles en nuestro pais.

Entre las pruebas laboratoriales, el titulo TRAb es el mas valioso.

La utilidad de los estudios de imagenes consiste

en confirmar el diagnostico, diferenciar la fase
inflamatoria activa y la etapa final fibrética, planificar
la descompresién orbitaria quirdrgica y evaluar la
respuesta al tratamiento. Ademas, sirven en casos
ambiguos para realizar un diagnoéstico diferencial
con otras patologias orbitarias y a identificar los
pacientes con alto riesgo de desarrollar neuropatia
optica compresiva. Los hallazgos tipicos de los
estudios de imagenes son el exoftalmos, aumento
de la grasa orbitaria intra - y extraconal, de los
musculos orbitarios y, en los casos severos, el
sindrome compresivo del apex orbitario (Imagen 2).




<

Aunque latomografiacomputarizada (TC) noes
tan precisa para definir la actividad de la orbitopatia,
es el método de eleccion por la informacién que
nos proporciona sobre las estructuras Oseas
antes de planificar la descompresion orbitaria y
como evaluacion de seguimiento después de la
descompresién. Sin embargo, a pesar de la corta
duracién del exameny la evaluacion precisa del hueso
de OT, su uso es limitado debido a la exposicién a
la radiacién '°.

La resonancia magnética nuclear
(RMN) permite visualizar el contenido orbitario
y la actividad del proceso inflamatorio'' pero no
brinda mayores ventajas frente a la TC. Tiene
limitaciones para la caracterizacién de estructuras
Oseas y se debe tener en cuenta su mayor costo y
menor disponibilidad '°.

Numerosos estudios evaluaron el uso del
ultrasonido en OT debido a sus bajos costos, corta
duracién y ausencia de radiacién. Sin embargo, es
muy observador dependiente y en comparacién
con la RMN, no es lo suficientemente precisa para
evaluar el edema de los musculos extraoculares y
los tejidos grasos orbitarios. Ademas, la insuficiente
informacién sobre las estructuras Oseas, en
comparacion con la TC, es otra limitacién de esta
modalidad.

La imagen Doppler color (ICD), en
conjunto con la imagen de ultrasonido en escala de
grises convencional, permite la visualizacién de la
direccién y velocidad del flujo sanguineo en tiempo
real. La ICD puede ser una modalidad valiosa en
OT debido a que la inflamacién orbitaria activa se

Tratamiento de la orbitopatia tiroidea

incluso el flujo inverso, es un factor de riesgo de
neuropatia optica* ' 1213

Debido a la expresiéon de los receptores
de somatostatina en los linfocitos T activados, se
propuso la gammagrafia con |1 lIn-octreétido
como una herramienta de diagnostico alternativa
en la OT ya que predice la actividad inflamatoria
y la eficacia del tratamiento inmunosupresor. Sin
embargo, esta modalidad no es util en OT inactiva
y no proporciona informaciéon sobre la anatomia.
Los altos costos y la exposicién a la radiacion
son otras desventajas de esta técnica, que limitan
significativamente el uso de octreoscan como
procedimiento de imagen en OT ',

Otros estudios describieron la relacion
entre OT activa y la captacion orbitaria de acido
dietilentetriamina pentaacético (DTPA): el aumento
de la captacion de 99mTc-DTPA se asocia con el
grado de vascularizacion e inflamacién, por lo que
se correlaciona positivamente con la actividad de
OT. Se demostré que la tomografia por emision
de foton unico DTPA marcado con tecnecio-
99m (99mTc-DTPA SPECT / CT) puede indicar
pacientes, que a pesar de tener un CAS bajo podrian
beneficiarse de la inmunoterapia '°.

Tratamiento de la orbitopatia tiroidea

La derivacién temprana a centros
especializados es fundamental para los pacientes con
OT '. El eutiroidismo debe restaurarse rapidamente
y mantenerse estable. El manejo recomendado por
EUGOGO (del inglés European Group on Graves
Orbitopathy) se resume en la Tabla 3.

La derivacion temprana a centros especializados es fundamental para los pacientes con OT . El
eutiroidismo debe restaurarse rapidamente y mantenerse estable. El manejo recomendado por EUGOGO
(del inglés European Group on Graves Orbitopathy) se resume en la Tabla 3.

Principios generales de manejo de OT

Todos los pacientes con OT, independientemente de la gravedad de la enfermedad, deben tener

implementadas las siguientes medidas ':

- Aplicacion de lagrimas artificiales sin conservantes, a menos que exista exposicion corneal que
requiera mayor proteccion con geles de uso nocturno
- Uso de camara hiumeda o gafas de nataciéon en las noches en los casos de lagoftalmos severo en




ausencia de un fenédmeno de Bell adecuado

- Gafas protectoras con filtro ultravioleta (UV) durante el dia

- Dormir con cabecera elevada para reducir el edema palpebral matutino

- Prismas de Fresnel adaptados a las gafas de uso diario, en caso de diplopia. Los prismas pueden
proporcionar un alivio sintomatico inmediato y se pueden ajustar seglin sea necesario durante las
fases cambiantes de OT

La elecciéon del tratamiento se basa en la actividad clinica, la severidad y la duracién de la OT, ya que
el tratamiento antiinflamatorio/inmunosupresor es significativamente menos efectivo después de |8 meses
de duracién de la enfermedad.

El CAS (Clinical Activity Score) es una escala para evaluar la actividad inflamatoria de la OT. Se
compone de siete elementos y se define como activa si es > 3/7 (Tabla 2).
Un CAS de diez elementos, que incluye un aumento del exoftalmos = 2 mm, una disminucién de los
movimientos oculares en cualquier direccién de la mirada > 8° y una disminucién de la agudeza visual > |
linea en la tabla de Snellen durante un periodo de | a 3 meses es til para evaluar la progresion reciente y,
por tanto, la actividad de OT (Tabla 3).
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La clasificacion de severidad del EUGOGO en  diferentes sistemas de puntuacién (VISA, NOSPECS,
OT leve, moderada/severa y muy severa (Tabla 4)  entre otros) que permiten la cuantificacion de los
ha sido validada y se puede aplicar valiéndose de  parametros.




A. Leve activa
En la mayoria de los casos, la OT es
una enfermedad leve, autolimitada y remite
espontaneamente. El manejo terapéutico se limita
al seguimiento y el control de los factores de riesgo
y tratamiento conservador. Ademas, en la OT leve
se pueden aplicar las siguientes medidas:
- El uso de 200 pg/ dia de selenio durante 6
meses en OT activa leve de inicio reciente.
La tasa de progresion a estados mas severos
fue menor con Se (p <0,001).
- Para la retraccion palpebral, se puede aplicar toxina
botulinica (en fase activa de la enfermedad, antes de
la fase fibrética)
- En un estudio, comparando pentoxifilina y
placebo, se mejoro la calidad de vida y la evaluacién
oftalmolégica global a los 6 meses del tratamiento
I
Si la enfermedad leve afecta las actividades
diarias del paciente, se propone la terapia
inmunomoduladora de dosis bajas (OT activa) o la
cirugia de rehabilitacion (OT inactiva) después de un

adecuado asesoramiento y una decisién compartida
|

B. Moderada-severa

Tratamientos de primera linea para pacientes
OT activa moderados a severa:

Seglin la evidencia actual, el perfil de
eficacia/seguridad, los costos, la disponibilidad
de medicamentos, la efectividad a largo plazo,
el EUGOGO recomienda una combinaciéon de
metilprednisolona (MPN) EV y micofenolato de
sodio como tratamiento de primera linea .

El tratamiento de la OT activa consiste
predominantemente en la administracién intravenosa
de glucocorticoides (GC); sin embargo, segun la
literatura, los resultados de dicho tratamiento son
insatisfactorios en el 35% de los casos °.

Los glucocorticoides endovenosos (EV)
son mas eficaces y mejor tolerados que los
glucocorticoides orales. Una dosis acumulada de 4,5
g de EV de MPN en |2 infusiones semanales es el
régimen 6ptimo.

Se pueden considerar las inyecciones
locales subconjuntivales / perioculares de acetato
de triamcinolona cuando los glucocorticoides
sistémicos estan absolutamente contraindicados. Las
inyecciones orbitarias de acetato de triamcinolona en
el cuadrante inferolateral (40 mg) reducen la diplopia
y el tamafio de los muasculos extraoculares. También
se describié que las inyecciones subconjuntivales de
triamcinolona en el parpado superior (20 mg) son
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efectivas para el tratamiento de la retraccién del
parpado superior en pacientes con una OT activa
de corta duraciéon. Sin embargo, el tratamiento con
glucocorticoides locales tiene un riesgo significativo
de aumento de la presion intraocular, puede estar
asociado con un aumento de la lipomatosis orbitaria
y conlleva el riesgo de hemorragia retrobulbar '.

Tratamientos de segunda linea para pacientes
OT activa moderados a severa:

Si la respuesta al tratamiento primario es
deficiente, después de una evaluacion oftalmica
y bioquimica cuidadosa, se pueden considerar los
siguientes tratamientos de segunda linea:

» Segundo curso con metilprednisolona EV,
comenzando con dosis Unicas altas

(0,75 g) y una dosis acumulada méaximade 8 g

* Prednisona / prednisolona oral combinada
con metotrexato, ciclosporina, azatioprina como
agentes ahorradores de glucocorticoides de segunda
linea en combinaciénn con glucocorticoides orales.

En el caso de los glucocorticoides orales, el
tratamiento debe iniciarse, preferiblemente, | mg /
kg de peso corporal y reducirse gradualmente en 5
a 10 mg semana hasta la suspension (4 a 6 meses).

* Radioterapia orbitaria combinada con
glucocorticoides via oral o EV: la radioterapia
orbitaria se considera un tratamiento eficaz de
segunda linea para la OT moderada-severa, en
combinaciéon con glucocorticoides, especialmente
en presencia de diplopia y/o restriccion de la
motilidad extraocular.

» Teprotumumab: Teprotumumab es un
anticuerpo inhibidor monoclonal de inmunoglobulina
(Ig) Gl humanizado, que se une a la porcién
extracelular de IGF-IR y bloquea su activacion y
sefializacion por ligandos endégenos. Teprotumumab
(infusidn intravenosa cada 3 semanas x 8 dosis) fue
aprobado por la FDA en el 2020 como el primer
y unico farmaco para OT. Los estudios mostraron
una mejora significativa en la proptosis, vision doble,
inflamacién de tejidos blandos y calidad de vida para
pacientes con OT activa de moderado a severa.

El 85% de los pacientes tratados con
Teprotumumab experimentaron efectos secundarios
varios. Un efecto adverso llamativo fue la afeccién
auditiva en el 10% de los pacientes. En un estudio'’
de 28 pacientes, trece (46%) presentaron sintomas
auditivos. De estos Uultimos, tres (23%) tenian
pérdida auditiva neurosensorial. Hasta la fecha, una
paciente mejoro, pero no hubo resolucién total de
sus sintomas. Los otros dos pacientes con pérdida
auditiva neurosensorial documentada no han
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experimentado una mejorasignificativa en la audicion
a los 3 meses de suspender el Teprotumumab.
La pérdida auditiva es preocupante y tanto su
mecanismo como reversibilidad deben investigarse
con mas estudios. Aunque Teprotumumab fue
aprobado por la FDA, es la opcién de segunda linea
ya que los datos a largo plazo, la disponibilidad, la
asequibilidad y los costos dificultan el acceso a este
prometedor farmaco .

* Rituximab: Rituximab puede considerarse
un tratamiento de segunda linea para pacientes con
OT activa moderada a severa de inicio reciente
(<12 meses) si es refractario a glucocorticoides EV,

siempre que se excluya la neuropatia ptica tiroidea
|

* Tocilizumab: Tocilizumab es un anticuerpo
monoclonal humanizado contra el receptor de IL-6
aprobado para su uso en la artritis reumatoide.

Los tratamientos de segunda linea se
consideran cuando no hay respuesta al tratamiento,
definida como persistencia de actividad segun
CAS o cuando hay recaida tras los bolos de
metilprednisolona, lo cual puede presentarse hasta
en 30% de los casos '

Pocos pacientes siguen sin responder o
responden parcialmente y necesitaran un abordaje
quirdrgico. No se puede predecir la respuesta a la
terapia inicial. El paciente debe ser consciente de
que podrian ser necesarios tratamientos médicos
y/o quirurgicos adicionales, en particular cirugia de
rehabilitacion, incluso en los respondedores .

Para la evaluacion de la respuesta al
tratamiento, se sugieren indicadores de resultados
recientemente revisados. Se compone de medidas
totalmente objetivas: reduccion de 22 mm de la
apertura del parpado, reducciéon de 2| punto en
el CAS de cinco elementos (excluyendo el dolor
subjetivo, espontaneo o provocado por la mirada
informado por el paciente), reducciéon de 22 mm
en el exoftalmos, 28 ° aumento de la conduccién
del musculo ocular. La mejora de 22 caracteristicas
en un ojo y el otro ojo sin empeoramiento se
consideraria una respuesta positiva al tratamiento.
El resultado del tratamiento debe evaluarse 3 meses
después de la Gltima intervencion terapéutica 'é.

C. OT muy severa o con amenaza visual
La OT con amenaza visual se trata con
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dosis altas de MPN EV vy, si no responde, con
descompresién orbitaria urgente. La cirugia de
rehabilitacion (descompresion orbitaria, cirugia de
estrabismo y de parpados) estd indicada para las
manifestaciones de OT residual inactiva .

C.l. Neuropatia optica tiroidea

Es una emergencia que requiere tratamiento
inmediato, el cual debe hacerse con MPN en dosis
de | g EV cada dia por 3 dias consecutivos. Si el
paciente presenta respuesta parcial se recomienda
repetir los bolos y reevaluar a la semana y si tiene
respuesta completa se aconseja llevar a dosis total
de metilprednisolona de 7,5 g. Siempre que exista un
deterioro rapido en la funcién visual se recomienda
realizar una cirugia descompresiva de urgencia.

C.2. Ulceracién y exposicion corneal

Se recomienda que la exposicién corneal severa
sea tratada con metilprednisolona IV o con cirugia
descompresiva de urgencia tan pronto como sea
posible con el fin de evitar la perforacion corneal. En
caso de que se presente esta Ultima debe tratarse de
inmediato quirdrgicamente. Se recomienda que las
formas de subluxacién del globo ocular y pliegues
coroideos de reciente aparicion sean tratados con
cirugia descompresiva de urgencia tan pronto como
sea posible '.

Cirugia como tratamiento de OT

En la fase activa, la descompresion esta
indicada en pacientes con queratopatia por
exposicion severa y, como tratamiento de segunda
linea, en pacientes con neuropatia 6ptica que no
respondenaglucocorticoides EV. El tratamiento local
(tarsorrafias, parches corneales, adhesivos tisulares)
se puede utilizar como medidas temporales para
proteger la cérnea de dafos superficiales o para
corregir el adelgazamiento corneal, disminuyendo
asi los riesgos de perforacion espontanea del globo
ocular. En la fase inactiva, la rehabilitacion quirdrgica
es liderada por el servicio de oftalmologia. El tipo
de intervencion depende del deterioro funcional o
estético que persista en la fase postinflamatoria de
la enfermedad y su impacto en la calidad de vida.
Se realizan descompresion orbitaria, cirugia de
estrabismo y de los parpados .

OT y Pandemia

COVID-19 es una infeccién causada por
SARS-CoV-2, un coronavirus que utiliza la enzima
convertidora de angiotensina-2 para penetrar en las
células tiroideas y pituitarias, pudiendo resultar en




una “tormenta de citoquinas”. Esta afectacion del
eje pituitario-tiroideo puede causar una funcién
tiroidea anormal y los pacientes pueden presentar
tirotoxicosis, hipotiroidismo u activacion de una
OT en el contexto de la infeccion por SARS-CoV-2.
Los pacientes con OT activa tienen un mayor
riesgo de infeccion por COVID-19. Los trastornos
conjuntivales relacionados con la infeccién por
SARS-CoV-2 pueden retrasar el diagnoéstico de
la OT. Se sugiere una evaluacién de rutina de la
funcion tiroidea en la fase aguda para pacientes
con COVID-19, ya que presentan con frecuencia
tirotoxicosis por tiroiditis subaguda relacionada con
el SARS-CoV-2 &,

Conclusiones

La orbitopatia tiroidea es la manifestacion
mas frecuente de la enfermedad de Graves, la cual
tiene un impacto negativo en la calidad de vida.
Es importante hacer el diagnéstico a tiempo para
iniciar el tratamiento oportunamente y disminuir las
secuelas.

Bibliografia

Para un diagnéstico precoz y un tratamiento
adecuado, se requiere un grupo de distintas
especialidades, fundamentalmente médicos de
familia, endocrinélogos, reumatélogos, sicélogos,
oftalmélogos y radidlogos, para llevar a cabo un
manejo multidisciplinario de la enfermedad, con
el objetivo de conservar la visién y evitar secuelas
deformantes.

Los agentes biolégicos han demostrado
su potencial como alternativas terapéuticas y los
resultados de los ensayos clinicos de teprotumumab
son de gran interés. El teprotumumab es la primera
terapia que demuestra una mejora en la proptosis
y, por lo tanto, puede reducir la necesidad de
descompresion orbitaria. En el futuro, desempefiara
un papel importante en el tratamiento médico de la
OT.

|. Bartalena, L., Kahaly, G. |, Baldeschi, L., Dayan, C. M., Eckstein, A., Marcocci, C., Marino, M., Vaidya, B., Wiersinga,
W. M., & EUGOGO 1 (2021). The 2021 European Group on Graves’ orbitopathy (EUGOGO) clinical practice
guidelines for the medical management of Graves’ orbitopathy. European journal of endocrinology, 185(4), G43-G67.

https://doi.org/10.1530/E]JE-21-0479

2. Weiler DL. Thyroid eye disease: a review. Clin Exp Optom 2017; 100: 20-5.

3. Victoria Ariasgago, Milagros Aguilar, Daniel Weil. Enfermedad ocular tiroidea. Articulo de revisién. Oftalmol Clin

Exp (ISSN 1851-2658) 2021; 14(3): 120-136.

4. Abenza Baeza, S., Pastor Bernier, JC., Fernandez Romero, N. Et al. Actualizacién en orbitopatiXa de Graves. Thea
Superficie ocular Il - 2017. Laboratorios Thea / ISSN: 1887-8342. Disponible en: http://www.laboratoriosthea.com/

publicaciones/thea-superficie-ocular

5. Gontarz-Nowak, K., Szychlinska, M., Matuszewski, W., Stefanowicz-Rutkowska, M., & Bandurska-Stankiewicz, E.
(2020). Current Knowledge on Graves’ Orbitopathy. Journal of clinical medicine, 10(1), 16. https://doi.org/10.3390/

jem10010016

6. Pérez Moreiras ]V, Coloma Bockos JE, Prada Sanchez MC. Orbitopatia tiroidea (fisiopatologia, diagnostico y
tratamiento). Arch Soc Esp Oftalmol [Internet]. 2003 ago. [citado 2021 Sep. 19]; 78(8): 407-43 1. Disponible en:
http://scielo.isciii.es/scielo.php?script=sci_arttext&pid=50365-66912003000800004&Ing=es.

7 Patricio Cabané T.,, Carolina Morales O. y Camila Sotomayor L. Relacién entre linfocitos T reguladores (T regs) y


https://doi.org/10.1530/EJE-21-0479
http://www.laboratoriosthea.com/publicaciones/thea-superficie-ocular
http://www.laboratoriosthea.com/publicaciones/thea-superficie-ocular
https://doi.org/10.3390/jcm10010016
https://doi.org/10.3390/jcm10010016

pag.45

anticuerpos anti-receptores de TSH (TRab) y el riesgo de cancer de tiroides en enfermedad de Graves. Rev. Chil Cir.
2017;69(3):264-267

8. Michael P. Rabinowitz, Michael. Katz, L. Jayt, Moster, Marlene R. Unilateral Prostaglandin-Associated
Periorbitopathy: A Syndrome Involving Upper Eyelid Retraction Distinguishable from the Aging Sunken Eyelid.
Ophthal Plast Reconstr Surg 2015; 31:373-378

9. Shu-Xian Fan, Peng Zeng, Zi-Jing Li, Jing Wang, et al. “The Clinical Features of Graves’ Orbitopathy with
Elevated Intraocular Pressure”, Journal of Ophthalmology, vol. 2021, Article ID 9879503, 5 pages, 2021. https://doi.
org/10.1155/2021/9879503

10. Kirsch, E.; Hammer, B. Graves’orbitopathy: Current imaging procedures. Swiss Med. Wkly. 2009, 139, 618-623.

I'l. Gémez, C., Imitola, A., Taboada, L. B., Henao, D. C., Marin, L. F, Camargo, ]., Kattath, L., Fonseca, C., Colén,
C., & Ascnher, P. (2019). Orbitopatia tiroidea: protocolo de manejo basado en revision de la evidencia. Revista
Colombiana De Endocrinologia, Diabetes &Amp; Metabolismo, 6(3), 210-217. https://doi.org/10.53853/encr.6.3.535

12. Vlainich, A.R.; Romaldini, J.H.; Pedro, A.B.; Farah, C.S.; Sinisgalli, C.A., Jr. Ultrasonography compared to magnetic
resonance imaging in thyroid-associated Graves’ ophthalmopathy. Arq. Bras. Endocrinol. Metabol. 2011, 55, 184—188

I3. Monteiro, M.L.R.; Moritz, R.B.S.; Angotti Neto, H.; Benabou, J.E. Color Doppler imaging of the superior
ophthalmic vein in patients with Graves’ orbitopathy before and after treatment of congestive disease. Clinics 201 I,
66, 1329-1334.

14. Miiller-Forell, W.; Kahaly, G.J. Neuroimaging of Graves’ orbitopathy. Best Pract. Res. Clin. Endocrinol. Metab.
2012, 26, 259-271.

I5. Liu, D.; Xu, X.; Wang, S.; Jiang, C.; Li, X;; Tan, J.; Deng, Z. 99mTc-DTPA SPECT/CT provided guide on
triamcinolone therapy in Graves’ ophthalmopathy patients. Int. Ophthalmol. 2020, 40, 553-561.

16. Bartalena L & Wiersinga WM. Proposal for standardization of primary and secondary outcomes in patients with
active, moderate-to-severe Graves’ orbitopathy. European Thyroid Journal 2020 9 (Supplement 1) 3—16. (https://doi.
org/10.1159/000510700)

I7. Andrea Kossler, MD, FACS, Connie Martin Sears, M.D, Chrysoula Dosiou, MD, MS, Hearing Loss and
Teprotumumab, Journal of the Endocrine Society, Volume 5, Issue Supplement_I, April-May 2021, Page A839, https://
doi.org/10.1210/jendso/bvab048.1713

I8. Caron P. (2020). Thyroid disorders and SARS-CoV-2 infection: From pathophysiological mechanism to patient
management. Annales d’endocrinologie, 81(5), 507-510. https://doi.org/10.1016/j.ando.2020.09.001



https://doi.org/10.1155/2021/9879503
https://doi.org/10.1155/2021/9879503
https://doi.org/10.53853/encr.6.3.535
https://doi.org/10.1016/j.ando.2020.09.001

Trabeculoplastia laser en

pag.46

Glaucoma de Angulo Abierto.

AUTOR

Dr. Luis Laneri

- Médico Oftalmologo. Especialista en Glaucoma Clinico y Quirdrgico.

Resumen

El glaucoma es un grupo diverso de trastornos
que tienen en comun una neuropatia éptica sensible
a la presion intraocular (PIO), que conduce a una
pérdida progresiva del campo visual. El objetivo
de la terapia del glaucoma es reducir la PIO para
retrasar o detener la progresiéon del glaucoma.
Actualmente, este objetivo se persigue con uno o mas
medicamentos, tratamiento con laser o cirugia. La
trabeculoplastia laser tiene el potencial de disminuir
la PIO en pacientes con o en riesgo de glaucoma de
angulo abierto sin efectos secundarios sistémicos y
también para minimizar las preocupaciones sobre el
cumplimiento de la terapia de gotas.'

Fig. |I: Modalidades/tipos de trabeculoplastia.

Introduccion

El pilar del tratamiento del glaucoma es la
reduccién de la presion intraocular (PIO), dicho
tratamiento debe ser individualizado. Sin embargo,
cada opcién de tratamiento presenta desafios
potenciales con respecto a la eficacia, la seguridad,
el cumplimiento y el costo. La terapia médica puede
provocar efectos secundarios locales y sistémicos
y un alto porcentaje de pacientes tienen una mala
adherencia (68%). Debemos ofrecer diferentes
alternativas para lograr ese objetivo, y dichas
alternativas deben ser eficaces, seguras, accesibles y
repetibles.?

Partiendo de esas premisas podemos
considerar al tratamiento laser, en particular a la
trabeculoplastia laser en sus diferentes modalidades,
como una opcion terapéutica valida a ser utilizada
como tratamiento primario o terapia adyuvante.

(Fig. 1.)?

El mecanismo por el que este procedimiento
reduce la presion intraocular es el aumento de la
salida del humor acuoso y para que dicha salida sea
posible se deben cumplir dos requisitos, primero el
tejido blanco debe tener croméforos intracelulares
con mayor absorcién 6ptica que el tejido circundante,
y eso encontramos en la malla trabecular pigmentada,
y en segundo lugar la duraciéon del laser no debe
exceder el tiempo de relajacién térmica de lamelanina,
aproximadamente | ps, éste es el tiempo requerido
para la difusion térmica al tejido circundante.?




En 1970 surge la trabeculoplastia con laser de
argéon (ALT) como alternativa a la cirugia en donde
se postula una teoria mecanica a través de la cual
se lograba la reduccion de la PIO, en dicha teoria
se menciona que el laser ocasiona quemaduras en
la malla trabecular provocando un dafio coagulativo
y posterior contracciéon del tejido conectivo,
impidiendo asi que la malla trabecular colapse y
aumentando el didmetro de los poros, por tanto
cumple el primer requisito para lograr la reduccion
de la PIO. Hallazgos en microscopia electrénica
sugieren ademas que existen alteraciones bioldgicas

La ALT cumplié con el primer requisito, ya que
la melanina dentro de la malla trabecular pigmentada
actlia como cromoforo. Sin embargo, la duracién del
laser de ALT (alrededor de 0,ls) es mas larga que
el tiempo de relajacion térmica de la melanina (I
us), lo que permite que el calor generado dentro de
las células pigmentadas se disipara y dafiara la malla
trabecular circundante. En el afio 1995 se introduce
el laser selectivo (SLT) como alternativa a laser de
argon, recibe su nombre a que afecta selectivamente
las células pigmentadas de la malla trabecular; que
tienen mayor absorcion 6ptica al laser que las células
vecinas, evitando dafio colateral, junto a un tiempo
de exposicién de 3 a 5ns. Se ha demostrado que la
SLT modula la expresion de genes relacionados con la
motilidad celular, la produccién de matriz extracelular,
la reparaciéon de membranas y la producciéon de
especies reactivas de oxigeno. Los estudios in vitro
han demostrado un aumento en la expresion de
citocinas proinflamatorias, que incluyen interleucina-
| -alfa, interleucina- | -beta, factor de necrosis tumoral
alfa e interleucina-8 después de SLT. Estas citocinas
aumentan la expresion de estromelisina-1 (MMP-
3), una metaloproteinasa de matriz implicada en
la remodelacion de la matriz extracelular de TM
para aumentar el flujo de salida acuoso a través de
la red yuxtacanalicular. Los monocitos aumentan
la permeabilidad de canal de Schlemm al secretar
citocinas o directamente fagocitar detritus en la malla
trabecular. Es un procedimiento ambulatorio que se
realiza con anestesia topica en donde se aplican, con
la ayuda de un goniolente, 50 a 100 disparos en los
180° o 360° de la malla trabecular, respectivamente,
un spot fijo de 400 pm, junto a un tiempo fijo de
tipicamente 3 ns. La potencia es regulable entre 0,6 y
I,4m]J, y debemos buscar la potencia ideal para cada
paciente, esto se obtiene reduciendo la potencia
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a nivel celular que promueven la salida del humor
acuoso antes de observarse cambios estructurales a
nivel de la malla trabecular. La trabeculoplastia con
laser de argdén produce una reduccién de la PIO de
alrededor del 30%, el efecto es tiempo dependiente,
observandose una reducciéon de hasta el 50% de ese
efecto a los 12 a 24 meses. El retratamiento es dificil
y de menor efectividad y los efectos adversos son
mas frecuentes, entre los que podemos citar a la
formacion de sinequias anteriores periféricas, picos
transitorios de elevacién de la PIO y uveitis anterior.

(Fig. 2)*

Fig. 2. Trabeculoplastia con laser de argon.
Dafio coagulativo. Fig. |I: Modalidades/tipos de
trabeculoplastia.

hasta que ya no observemos la formacion de las
clasicamente descritas burbujas de champagne (Fig.
3). Existe también una técnica en donde no se utiliza
goniolente y se aplica el laser, via transescleral, por
detras del limbo.>®

Fig 3. Vision gonioscéopica de un angulo abierto
con el de luz del laser selectivo sobre el trabéculo.




Existen diferentes estudios que valoran la
eficacia aislada del procedimiento, asi como en
comparaciéon con la medicacién tépica, la cirugia,
otros procedimientos laser y variaciones en la
técnica, en general se reporta un éxito en el 75 a
80% de los pacientes y una reduccién de la PIO del
20% durante 24 a 36 meses, en especial como primer
tratamiento. Como factores prondsticos para el éxito
del procedimiento se reportan la mayor extension
180-360° mas que 90° el nimero de disparos, a
mayor numero de disparos mayor poder total, PIO
previa mas elevada, primer tratamiento realizado,
menor dafo glaucomatoso. Ademas, la SLT puede
repetirse, obteniendo resultados similares al primer
tratamiento.”'?

Esta indicado en pacientes con angulo
abierto en quienes deseamos una reduccion de la
PIO: Hipertensién ocular, glaucoma primario de
angulo abierto, glaucoma segundario a dispersion
de pigmento o pseudoexfoliacion, postoperados de
catarata, trabeculectomia, ALT/SLT previo.'® >

Se ha discutido la posible naturaleza
contraproducente de dar tratamiento antiinflamatorio
posterior al procedimiento ya que se busca el cambio
inducido por la inflamacién, por tanto, la interferencia
farmacologica con las vias moleculares, incluidas las
citocinas mediante el uso de esteroides o AINE en
los dias inmediatamente posteriores a la SLT, puede
bloquear la eventual eficacia de reducciéon de la PIO.
Alternativamente, se puede plantear la hipétesis de
que el uso de esteroides o AINE puede bloquear las
vias inflamatorias negativas, como las asociadas con la
fibrosis y la cicatrizacién, aumentando asi la eficacia
de la SLT. Nuevos datos sugieren que el uso de
AINE o esteroides promueve la eficacia de la SLT, su
mecanismo de accién puede ser a través del bloqueo
de tales vias inflamatorias negativas.'

Presenta  pocas  complicaciones,  una
inflamacién transitoria de la cdmara anterior asociada
a mayor pigmento en el angulo, asi como una
elevaciéon transitoria de la PIO, situaciéon que puede
ser prevenida con la administracién de un agonista
a2.

pag.48

Este procedimiento se ha propuesto como
terapia inicial ya que presenta un beneficio claro
e incluso es costo-efectiva, en ciertos modelos
economicos el costo de la SLT es mas bajo que la
terapia topica (monoterapia, doble y triple) basado
en un gasto anual por 2 afios. Ademas, al obtener
un control de la PIO sin necesidad de utilizar gotas
hipotensoras, aporta calidad de vida al paciente.®'?

Otra modalidad que actualmente esta
tomando popularidad es la trabeculoplastia con
laser diodo micropulsado (MDLT), como sabemos el
micropulsado da energia en pulsos de microsegundos
repetitivos seguido por un periodo de descanso para
reducir al acumulo de energia térmica y permitir
el enfriamiento del tejido, por tanto, no causa
dafio coagulativo en la malla trabecular y no hay
blanqueamiento ni formacién de burbujas. Estimula
una cascada bioquimica para liberar citocinas, sin
provocar muerte celular. Las longitudes de onda
mas utilizadas con 532 nm y 577 nm, y se realizan
100 a 120 disparos confluentes, con la ayuda de un
goniolente, en los 360° de la malla trabecular, con
un ciclo de trabajo de 5% de actividad y 85% de
descanso. Cumple con los dos requisitos para lograr
el descenso de la PIO, ya que selectivamente afecta
a las células pigmentadas y la duracién es menor
a | ps. La MDLT presenta resultados similares a
la SLT al afio, en términos de eficacia global, pero
ligeramente menor en porcentaje de reduccion de
la PIO. Al no causar un dafio coagulativo a la malla
trabecular, presenta minimas complicaciones con
algunos reportes aislados de elevacién transitoria de
la PIO. Asimismo, el mismo equipo utilizado para la
aplicacion del laser en el trabéculo puede utilizarse
también para patologias de la retina.|6-20. (Fig. 4)

Fig. 4. Laser diodo micropulsado. Tecnologia.
Entrega de energia en pulsos, con periodos de
relajacion.




CONCLUSIONES

Es un procedimiento eficaz y seguro, y debe paciente al tener independencia de gotas. Por otra
ser considerado como primera linea de tratamiento parte, un factor importante para tener en cuenta es
en pacientes con hipertension ocular o glaucoma, que podemos repetirlas en el tiempo (SLT y MDLT)
primario o secundario, de angulo abierto. Aporta con resultados similares al primer tratamiento.
un beneficio econémico claro y da calidad de vida al
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