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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion de la situacion problematica

El glaucoma es la principal responsable de ceguera irreversible. La Organizacion

Mundial de la Salud estima:

En el afio 2002 se evidencio que el 12.3% de las personas con ceguera a nivel mundial

fueron causados por el glaucoma.

Para el afio 2020 se estiman unos 79.6 millones de personas con glaucoma, tres
cuartas partes de ellos de angulo abierto; ciegos de ambos ojos 5.9 millones de
personas con glaucoma de angulo abierto y 5.3 millones con glaucoma de angulo

cerrado.36

En Peru, una de cada 100 personas tiene glaucoma, y una de cada 1.000 se quedoé
ciega. Asi manifest6 el médico oftalmélogo Mario Miranda Velasquez, segun datos
extraidos de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS).

El uso de la Mitomicina C en oftalmologia ya est4 descrita hace mucho tiempo,
especialmente en la cirugia de pterigion, glaucoma y ademas de tumores oculares,
este metabolito tiene multiples efectos beneficiosos en la cirugia y tratamiento médico

de dichas afecciones.

En la cirugia de glaucoma, actia disminuyendo la produccién de sustancias que
estimulan la fibrosis de la ampolla filtrante resultante de una trabeculectomia, que se
ha reportado como el procedimiento quirlrgico de mas frecuencia en el tratamiento

quirargico del glaucoma.

A pesar de la adecuada realizacion de una trabeculectomia multiples factores influyen
en el fracaso de la trabeculectomia en su principal objetivo que es el control de la
presion intraocular, ante este escenario se tiene como una de las alternativas mas
usadas por los oftalmologos la técnica del NEEDLING o revision con aguja de la
ampolla filtrante en asociados o no a anti metabolitos, estas sustancias han

evidenciado mejorar el resultado posoperatorio.



Las sustancias mas utilizadas son la Mitomicina C y el 5 fluoro-uracilo, actualmente
se tiene muy poca informacion del compromiso endotelial corneal asociado a el uso
de mitomicina C en este procedimiento ya que en este procedimiento no deberia tener
contacto directo de la sustancia con el endotelio corneal que es determinante principal

del compromiso de esta estructura corneal.

En el servicio de oftalmologia del Hospital Edgardo Rebagliati Martins se tienen
pacientes con fracaso de la trabeculectomia por diversos factores los cuales son
sometidos a un needling para mejorar el control de la presién intraocular y evitar la
progresion del deterioro del campo visual o evitar la ceguera. En relacion con el
procedimiento y el uso de la Mitomicina C, se desconoce la seguridad sobre el

endotelio corneal en nuestro establecimiento de salud.

Esta investigacion tratara de conocer el compromiso del endotelio corneal con el uso
de Mitomicina C en la revision con aguja de la ampolla filtrante (NEEDLING), con este
estudio podremos conocer si este procedimiento asociado al uso de la Mitomicina C,
que beneficia en el control de la presién intraocular, también es seguro con el endotelio
corneal ya que el deterioro de esta estructura también es causa de alteraciones
visuales que pueden traer consigo el incremento en costes por tratamiento médico y/o

quirurgico de estas complicaciones.

1.2 Formulacién del problema

¢, Cudal es el compromiso del endotelio corneal posterior a la revision de ampolla

filtrante y uso de Mitomicina C en el Hospital Edgardo Rebagliati Martins 2017?

1.3 Objetivos

1.3.1 Objetivo general

Conocer el compromiso del endotelio corneal posterior a revision de ampolla filtrante

y uso de Mitomicina C en el Hospital Edgardo Rebagliati Martins 2017.

1.3.2 Objetivos especificos

e Determinar las caracteristicas del endotelio corneal previa a la revision de

ampolla filtrante y Mitomicina C Hospital Edgardo Rebagliati Martins 2017.



e Establecer las caracteristicas del endotelio corneal y realizar seguimiento
posterior a la revision de ampolla filtrante y Mitomicina C Hospital Edgardo
Rebagliati Martins 2017.

e Precisar la seguridad del uso de Mitomicina C en la revision de ampolla filtrante

con respecto al endotelio corneal, en el Hospital Edgardo Rebagliati Martins.

1.4 Justificacion
1.4.1 Importancia

Este estudio tiene su importancia que al conocer la relacién del uso de la Mitomicina C
en el NEEDLING y los probables cambios del endotelio corneal, tendremos informacién
necesaria para la toma de decisiones sobre indicar o no este procedimiento en la
procura de un adecuado control de la presion intraocular de pacientes en los cuales se

presentd un fracaso de la trabeculectomia.

El needling asociado con Mitomicina C muestra muy buenos resultados en pacientes
con fracaso de una trabeculectomia, pero si se demostrase el dafio endotelial corneal
supondria un cambio en la idoneidad de este procedimiento puesto que el dafio
endotelial es irreversible precisando para su tratamiento incremento de costes para el

manejo médico y/o quirdrgico.

Se beneficiarian con este estudio los pacientes glaucomatosos que requieran una
opcién de intervencién quirdargica adicional a la trabeculectomia y al probable fracaso
por una fibrosis de la ampolla filtrante disminuyendo asi la probabilidad de progresar a

la perdida visual grave en dichos pacientes.

Siendo el glaucoma una importante causa de ceguera irreversible se ahorrarian
recursos y actividades dentro de la atencion de pacientes de EsSalud, cambiaria el
estilo de vida de pacientes con adecuado control de la presién intraocular y asociado al

conocimiento de la seguridad de la Mitomicina C en el uso asociado con el NEEDLING.

Se reduciria el costo de medicamentos antiglaucomatosos pues uno de los objetivos de
la cirugia de glaucoma es disminuir en lo posible la utilizacion de diferentes

medicamentos que disminuyen la presion intraocular.



Los resultados de esta investigacion pueden ser dados a conocer por medio de los

medios de comunicacion cientifica disponibles en la Universidad San Martin de Porres.

1.4.2 Viabilidad

Para el desarrollo de la investigacion se contard con dias para la realizacion de la
microscopia especular, que evalia el endotelio corneal, dicho procedimiento es

realizado por médicos asistentes y residentes del hospital Edgardo Rebagliati Martins.

Los pacientes elegibles del estudio seran aquellos sometidos a trabeculectomia y que
presentaron fibrosis de la ampolla filtrante y que necesite del needling para su

resolucion.

Para incluir a pacientes en este estudio no se debera firmar un consentimiento
informado para la inclusion en este estudio, en este respecto se debe saber que el
seguimiento de la cérnea con la microscopia especular no supone un procedimiento

invasivo.

1.5 Limitaciones

El tamafio de muestra podria ser escaso puesto que el nimero de pacientes con fracaso
de trabeculectomia es variable en cada afio. Asimismo, la indicacion de needling

también tiene criterios que podrian disminuir el tamafio de muestra.

Los pacientes sometidos a este procedimiento son generalmente adultos mayores lo
cual podria limitar el adecuado seguimiento de las microscopias.



CAPITULO Il: MARCO TEORICO
2.1 Antecedentes

En 2010, el autor Coppens G. et al., usando un disefio de reporte de casos con 2
participantes, encontraron que se producian complicaciones graves en la cornea
concluyendo que la mitomicina ¢ usada en oftalmologia es util pero presenta
complicaciones severas en algunos pacientes; sin embargo, este estudio tuvo las
siguientes debilidades se tratd de una muestra pequefia ademas de que no

hubieron reportes preoperatorios del endotelio corneal.®

En 2009, el autor Nitin Anand et al., usando un disefio estudio original con 98 ojos
de 95 pacientes, encontraron que la mitomicina c y el 5 fluoro uracilo muestran
buenos resultados post operatorios del needling concluyendo que la mitomicina
resultaba mas eficaz que el 5-FU asi como resulta ser mas segura en realcion a

complicaciones oculares.®

En 2014 el autor Erica Darian Smith et al., usando un carta al editor con 01
participante, encontraron menores efectos adversos sobre el endotelio corneal a
dosis menores que la habituales (0.2mg/dl), concluyendo que la dosis segura de
mitomicina en pacientes sometidos a needling seria 0.01mg/dl; sin embargo, este

estudio tuvo las siguientes debilidades que se trat6 de una muestra escasa.*

En 2011, el autor Heloisse A. Maestrini et al., usando una serie de casos con 125
ojos de 98 pacientes, encontraron que los pacientes con trabeculectomia fallida
pueden verse favorecidos por el needling asociado a la mitomicina ¢ concluyendo

que la mitomicina ¢ muestra ser segura para el endotelio corneal.®

En 2008 el autor A... Reivaldi et al. usando un disefio ensayo clinico con 114
participantes, encontraron que la mitomicina ¢ presenta mejores resultados en
comparacion a la solucion salina balanceada en la asociacion a una

trabeculectomia. 8



Ferreira de Souza estudio 29 ojos de 26 pacientes. Encontré que el promedio de

reduccion del conteo endotelial fue de 1.53%, luego de una trabeculectomia. 1°

Budo, en un estudio prospectivo evalud 518 ojos evidencio que lel conteo celular
preoperatorio fue 2876+410 células/mm?, realizo seguimiento por 3 afios. A los 6
meses fue de 2739+431 células/mm? (4.8%), al afio fue 2672+424 células/mm?
(2.4%), a los 2 afios 2626+424 células/mm? (1.7%), y a los 3 afios 2607+442

células/mm? (0.7%).3"

En Cuba se realizé un estudio con cirugia de catarata con incision pequefa
(SICS), se evaluo el recuento endotelial en el preoperatorio fue de 2585 células
por mm?2, en el postoperatorio en promedio se redujo a 2372 células por mm?2. En

porcentaje fue la pérdida celular varié en 8,3 %.

La doctora Garcia con la técnica de Blumenthal para SICS encontré como
promedio una reduccion de células endoteliales en 19 % en la primera semanay

14 % después 6 meses de ocurrida la cirugia.?®

Mardelli, para 1996, describio la revision con aguja de la ampolla realizada en
una lampara de hendidura utilizando Mitomicina C subconjuntival. Como hallazgo
se vid una tasa de éxito de 92 %, reporto que la tasa de éxito disminuia en

ampollas con inflamacién moderada a severa.

Shin y otros evidenciaron, en un estudio retrospectivo informaron tres factores de
riesgo para la no aplicacion de inyecciones de 5-Fluorouracilo: PIO superior a 30
mmHg previa, trabeculectomias sin Mitomicina C, PIO superior a 10 mmHg

después de la revision.'t

Broadway estudi6 el uso de 5-FU evidenciando un descenso de PIO a menos de
11 mmHg resultando ser beneficiosa a largo plazo luego de la revision de la

ampolla con aguja.



Gutiérrez-Ortiz con un estudio prospectivo donde se muestra que la revision de
la ampolla con Mitomicina C tuvo mayor éxito dentro de los 4 meses después de

la trabeculectomia.l4

2.2 Bases teoricas

El glaucoma ha variado con el pasar del tiempo de definicion, en la actualidad es
considerado como una variedad de formas clinicas quienes producen deterioro
anatomico y/o funcional del nervio optico, y la mas frecuentemente asociada es el

aumento de la presion intraocular (P10).

Como dafio anatomico del nervio Optico més frecuente se puede considera el
aumento de la excavacion del nervio Optico que funcionalmente nos trae una

disminucién del campo visual.

El glaucoma es la mas importante causa de ceguera no reversible en el mundo.
Estos son algunos datos:

Personas ciegas por glaucoma alrededor de 66,8 millones de personas, de estos 6,7
millones serian ciegos de ambos 0jos.

Segun datos de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), en el 2002 se estimé
alrededor del 12.3 % del total de ciegos a nivel mundial, es decir unos 4.5 millones

de personas.

La mayoria de los pacientes que tienen glaucoma y con estadios avanzados son
asintomaticos. Por lo cual, se calcula hasta el 50% de los enfermos con glaucoma

no han sido diagnosticados. 1°

El glaucoma puede clasificarse de varias formas, se puede dividir por su origen en
congénito o adquirido, por el &ngulo camerular o iridocorneal en abierto o cerrado, y
por la evolucion clinica en agudo, subagudo o cronico. Asimismo, coexisten
condiciones primarias y secundarias si se encuentra 0 no una causa conocida. El

tipo de glaucoma es el primario o cronico de angulo abierto (GPAA).



Los investigadores han identificado al aumento de la P1O responsable principal para
la aparicion y progresion del glaucoma 81, Por consiguiente, la manera mas eficaz
para control la de enfermedad y detener la progresion del glaucoma es el descenso

de la PIO, sea utilizando farmacos, laser o cirugia.

TRATAMIENTO QUIRURGICO DEL GLAUCOMA

Se ha demostrado que el tratamiento mas frecuente para el glaucoma es la reduccion
de la P1O. Para lograr esto pueden utilizarse medicamentos que bajen la PIO (topicos
0 sistémicos), laser o cirugia. El tratamiento mas usado inicialmente es la via topica.
El tratamiento quirdrgico como primera opcion terapéutica se utiliza en casos como
glaucoma avanzado, PIO no controlada y sospecha de no cumplimento con el

tratamiento médico.

Sin embargo, en algunos casos muy especificos la cirugia precoz disminuye la
probabilidad de efectos secundarios locales y/o sistémicos de las drogas
antiglaucomatosas, se consiguen cifras de presion intraocular mas constantes, y

reduce la progresiéon de enfermedad por incumplimiento de tratamiento.

La mayoria de las cirugias para glaucoma, en la actualidad persiguen el aumento de
la filtracion del humor acuoso entre ellas tenemos a la trabeculectomia, la
esclerectomia y los implantes de drenaje, los ultimos pueden ser valvulados y no
valvulados. Existe un tipo de cirugia que persigue la disminucién de produccién del

acuoso, un ejemplo de ellos la ciclocrioterapia.

Trabeculectomia (TBCT)
Esta técnica fue descrita por por primera vez por Sugar en 19611° pero fue Cairns

quien popularizo la misma,’ siendo en los tiempos actuales la técnica quirdrgica

filtrante mas usada en el tratamiento quirargico del glaucoma (figura 1).

10



Flap escleral

Flap conjuntival

3
~ Trabeculectomia
b S

Iridectomia

Figura 1. Secuencia de la trabeculectomia. Diseccion del flap conjuntival (1). Diseccidn del

flap escleral (2). Trabeculectomia e indectomia (3). Sutura y formacion de ampolia (4) 17.19

La técnica consiste en formar una via de drenaje que vaya de camara anterior hacia
el espacio subconjuntival, esto ha de producir la elevacion de la conjuntiva llamada
ampolla filtrante. Este procedimiento se produce una filtracion controlada a diferencia
de los procedimientos penetrantes, este control se debe a la creacion de un flap
escleral situado en la superficie de la esclerotomia. Luego se debe realizar una

escision de una porcién de trabéculo.

La ampolla filtrante

Es un area elevada de la conjuntiva que se sitla sobre la zona donde sale el humor
acuoso. Su existencia indica que la cirugia filtrante esta funcionando.?? (figura 2).
Las caracteristicas de la ampolla filtrante son variadas. Los primeros dias se aprecia
un aspecto edematoso e hiperémico, luego con las semanas se torna mas elevado.
En fases posteriores suelen tornarse difusa o localizada, variando en en altura,
palidez y nivel del edema que podria formar microquistes.

Gracias a esta gran variabilidad, se han realizado varias clasificaciones dependiendo
de diversos aspectos morfolégicos. Picht y Grehn emplearon en su clasificacion si
habia o no microquistes, las caracteristicas de los vasos conjuntivales, existencia de

encapsulaciéon y la altura de la ampolla. Recientemente, se han propuesto

11



clasificaciones como la del Moorfields 22 o de Indiana 2%, en dicha clasificacion
evallan caracteristicas de la ampolla como altura, extension, vascularizacion, etc.

Comparandolas con fotografias estandarizadas?!®.3?

Figura 2. Ampolla filirante tras trabeculectomia
expenmental en €l conejo clbino

Caracteristicas histolégicas

Las ampollas que presentan adecuada funcién poseen tejido conectivo subepitelial
laxo conteniendo espacios vacios denominados microquistes. Estos microquistes
hacen la funcion de canales que dirigen el humor acuoso hacia la superficie del globo
ocular (drenaje transconjuntival). Ademas, dichos quistes han de corresponder a
acumulos de células caliciformes que confluyen, y que carecen casi completamente

de mucina °.32
Dinamica de filtracion en la trabeculectomia
Existen caracteristicas que dan como resultado una variacién en la dinamica del

humor acuoso luego de realizada una trabeculectomia, en comparacion a la que se
presenta condiciones normales:

12



Alteracion en la composicién del humor acuoso

De acuerdo con varios autores, los pacientes con glaucoma presentarian
alteraciones cualitativas en el humor acuoso. Se ha encontrado que el humor acuoso
de ojos con catarata inhibe, en un cultivo celular la proliferacion de fibroblastos, en
pacientes con glaucoma esta inhibicién no esta presente. Ademas, en la TBCT, al
realizar una comunicacion entre la camara anterior y el espacio subconjuntival, retira
del humor acuoso la accion fagocitica en la malla trabecular, por lo tanto, se altera

su composicion, 131622

Paso del humor acuoso al espacio subconjuntival

En condiciones normales no existe la difusién del humor acuoso hacia el espacio
subconjuntival, en la trabeculectomia si existe. Esta condicion da como resultado a
la formacion de la ampolla filtrante, esta drena el acuoso a través de cuatro vias:
transconjuntival, venosa, linfatica y, posiblemente, uveoescleral.®> En ojos normales
no existe contacto del sistema linfatico con el sistema de drenaje del humor acuoso,
tras la trabeculectomia el sistema linfatico regula a largo plazo la funcién de la

ampolla, pudiendo realizar la depuracién de macromoléculas del intersticio.33

MODULACION DE LA CICATRIZACION TRAS TRABECULECTOMIA

El hecho principal que causa fracaso de la TBCT es la fibrosis en la conjuntiva y a
nivel epiescleral en el area de la ampolla filtrante3°. En este contexto se ha
desarrollado diversos intentos para modular la cicatrizacion en conjuntival y espacio
epiescleral, con el objetivo de prolongar la viabilidad de la ampolla y, por
consiguiente, preservar la funcion visual del paciente glaucomatoso. Para entender
estas estrategias que actian en diferentes fases de la cicatrizacién, cabe

describirlas.

Proceso de cicatrizacion conjuntival

Cuando se produce un traumatismo por cualquier mecanismo, se desencadenan

varios procesos bioldgicos que buscan la reparacion de los tejidos. La reparacion

13



tisular involucra dos tipos de pasos: sustitucion y regeneracién. Sustitucion es la
secuencia de eventos destinados a la cicatrizacion de tejidos. En cambio,
regeneracion es la recomposicion de la configuracion histolégica previo al trauma.
En la conjuntiva, como en los demas tejidos, se aprecian ambos procesos cuando
se realiza un trauma por una cirugia.%16.17. 32

La secuencia de reparacion de la conjuntiva tras realizar una trabeculectomia consta

de los siguientes eventos (figura 3):

Coagulacion Inflamacion Proliferacion Remodelacion

Corticoides 5-Fluorouracilo Inhibidores de MMP
AINEs Mitomicina C Espacicadores
Daunorrubicina Biomembrancas
Bleomicina
Terapiafotodindmica
Inhibidores del VEGF
Radiacion beta

Figura 3. Fases del proceso de cicainzacion conjuntival y estrategias terapéuticas para su
modulacian

Respuesta vascular

Cuando se lesionan los vasos dan lugar a trasudacion de plasma, de proteinas y

también células provenientes de la sangre, sobre el lecho de la herida quirtrgica.®?
Coagulacion
Al exponerse el del endotelio vascular desencadena la agregacion de las plaquetas

e inicia la cascada de la coagulacion. Cuando se deposita fibronectina y fibrina se
inicia la formacion de un coagulo.®?
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Inflamacion

Al liberarse de citocinas de las plaguetas (factor de crecimiento derivado de las
plaquetas PDGF y factor de crecimiento transformante TGF)3? ocasionan la
liberacion de productos del metabolismo del 4cido araquiddnico y la activacion de la
cascada del complemento. Estos elementos atraen hacia la herida macréfagos,
neutrofilos y linfocitos. Los neutréfilos son las primeras en llegar a la herida, su
funcidén es la de eliminar cualquier material extrafio de la herida, ademas de la
liberacién de citocinas favorecedoras de la inflamacién (factor de necrosis tumoral;
TNF vy interleucina-1; IL-1)%2. Luego llegan los monocitos , que tras convertirse en

macrofagos, su accion es estimular la proliferacién y migracion de fibroblastos.

Proliferacion

Los fibroblastos producen matriz extracelular que actia como medio de soporte
facilitando la migracion de las células endoteliales y estimulan la angiogénesis. La
formacién de vasos nuevos 0 neovascularizacion actla a favor del aporte de
elementos nutrientes a los fibroblastos que, al proliferar, resultan en la composicion
del tejido de granulacion. Los linfocitos cumplen el rol de regulador dentro de los
mecanismos responsables de la reparacion tisular, ya sea inhibiendo o activando a

las demés estirpes celulares como los fibroblastos o macréfagos.

Remodelacion

La cicatriz se forma a partir del colageno, realizandose finalmente la remodelacién
tisular. La cual envuelve lo siguiente: sintesis del colageno, colagenolisis o
destruccion de colageno y finalmente contraccion de la cicatriz debido a la accion de
los miofibroblastos. Estos miofibroblastos resultan tras la rediferenciacion de
fibroblastos, luego de la accion de las diversas citocinas. Su actividad, ocurrida por
la via Rho-quinasa, genera la contraccion y da orden a las fibras de colageno. Al
finalizar la contraccion de la cicatriz, estos miofibroblastos se tornan quiescentes y

posteriormente entran en apoptosis.3?
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Antiinflamatorios

Para la curacion de la trabeculectomia la regulacion y modulacion de la inflamacion
tiene un papel determinante. Los principales medicamentos antiinflamatorios
encargados de este proceso se han descrito los corticoides y los AINEs

(antiinflamatorios no esteroideos).3?

Corticoides

Los corticoides sintéticos forman un grupo de medicamentos con actividad
antiinflamatoria, que modulan la inmunidad y tiene papel importante en la inhibicion
de la cicatrizacion de heridas. Su mecanismo de accién esta ligada por la union del
corticoide con el receptor ubicado en el citoplasma, aqui resulta un complejo que, al
pasar al nucleo, modifica la expresidén de varios genes. Se dividen en relacion a la
potencia en comparacion al cortisol (corticoide enddgeno) ademas de su vida media
(tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas de los corticoides

Corticoide Dosis equivalente (mg) Vida media
Hidrocortisona 20 Corta
Cortisona 25 Corta
Prednisona 5 Media
Prednisolona 5 Media
Metilprednisolona 4 Media
Triamcinolona 4 Media
Dexametasona 0,75 Prolongada

La potencia depende de la magnitud del farmaco que penetre dentro de los tejidos,
gue se relaciona a la liposolubilidad de este. Asi, el acetato de prednisolona posee
mayor efecto en el ojo en comparacién al fosfato porque penetra la cérnea en mayor

proporcion. A nivel conjuntival no tiene mucha significancia esto ultimo.

Estos medicamentos se usan a menudo luego de una trabeculectomia de manera
topica, pues se ha evaluado su eficacia en la reducciéon de la P10.23321432 hay
estudios que propugnan su uso antes de la intervencidén en busca de la disminucion
en la infiltracion celular por la inflamacion en la fase precoz de la cicatrizacion. Pero
esta opcion terapéutica aun no se ha extendido entre los cirujanos de glaucoma.3?
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Antiinflamatorios no esteroideos (AINE)

Es un conjunto diverso de drogas con actividad antitérmica, analgésica y
antiinflamatoria. Actian inhibiendo la ciclooxigenasa, reprimiendo la metabolizacion
del acido araquidonico y, en consecuencia, la sintesis de tromboxanos y
prostaglandinas. Los de mayor uso en oftalmologia, en su forma tdpica, son el

diclofenaco, indometacina, ketorolaco e flurbiprofeno.3?

Por su menor efecto antiinflamatorio en comparacion a los corticoides, son utilizados

en casos muy especiales luego de una trabeculectomia.

Antimitodticos

Son sustancias encargadas de mitigar a nivel de la conjuntiva la proliferacion
fibroblastica, asi también de forma similar en la capsula de Tenon en el area de la
ampolla filtrante. La utilizacién del 5-Fluorouracilo (5-FU) y la Mitomicina C (MMC)
ha hecho que el prondstico sea mejor luego de la cirugia filtrante para glaucoma.
Esto se puede evidenciar sobre todo en caso de glaucomas con alto riesgo de
fracaso post quirurgico como el glaucoma juvenil, glaucoma en afaquicos y en

pseudoafaquicos, glaucoma inflamatorio, y el glaucoma en pacientes de raza negra.

5-Fluorouracilo

Es la primera sustancia antimitética que se uso6 para aumentar los resultados de una
trabeculectomia. Su accion esta relacionada a la inhibicion del metabolismo de las
pirimidinas. Es decir, disminuye la sintesis del ADN en la fase S, pues bloquea la
actividad de timidilato sintetasa, que se necesita para la produccion de la timina.

Mediante cultivos celulares se evidencié que el 5-FU realiza una inhibicién de la
proliferacion de los fibroblastos y esta accidon se mantiene de forma prolongada,
luego de una exposicion de 5 minutos a este farmaco.?>23 También, en monos se
observé, que la aplicaciéon subconjuntival en el postoperatorio de 5-FU aumenta la
viabilidad de la ampolla filtrante 271322, Estas caracteristicas han sido aprovechadas

en casos con alto riesgo de fracaso en el postoperatorio de la trabeculectomia.
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Efectos secundarios

El efecto secundario mas frecuente es el compromiso corneal, y se pueden presentar
de las siguientes formas: queratitis punctata superficial, queratopatia filamentosa y
defecto epitelial persistente. Estas complicaciones se asocian a las aplicaciones
subconjuntivales de 5-FU. Se reportan ademas otros incidentes que son menos

frecuentes como la endoftalmitis tardia y la hipotonia ocular.

Mitomicina C

Es un medicamento antibiotico que ademas presenta efecto antiproliferativo, es un
derivado de un hongo, el streptomyces caespitosus. Es un agente alquilante
inespecifico dentro del ciclo celular, para lo cual actia inhibiendo la replicacién del
ADN y también la sintesis del ARN y proteinas.33

La Mitomicina C ha manifestado eficiencia para el alargamiento de la conservacion
de la ampolla filtrante en una trabeculectomia.'?7.19:22.: 33 Este beneficio se da porque
es capaz de inhibir la proliferacion de células endoteliales y fibroblastos en el proceso
de cicatrizacion. La Mitomicina C es 100 veces mas potente que el 5-FU, dando como
resultado ampollas filtrantes avasculares y mas delgadas. Esto queda demostrado
en fibroblastos in vitro en los cuales la recuperacion de fibroblastos fue mas
acelerada en los expuestos al 5-FU en comparacion a los de la Mitomicina C,
asimismo tiene menor poder de inhibicién para la proliferacién endotelial del 5-FU en

comparaciéon con la MMC.33

Efectos secundarios

Por la mayor potencia de la MMC en comparacion del 5-FU sus efectos adversos
son mas frecuentes y mas severos. La MMC da como resultado ampollas de paredes
delgadas y avasculares, se pueden observar fugas, que son focales, del humor
acuoso en el postoperatorio precoz o tardio. Estas fugas pueden dar origen a
endoftalmitis y ojos con PIO disminuida. La hipotonia se ha visto en incremento a

partir del uso de antimitoticos en la cirugia filtrante.
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Las repercusiones visuales pueden ser muchas, envolviendo el desprendimiento
coroideo, la hipotonia puede generar maculopatia, cdmara anterior plana,

compromiso corneal y también resultar cataratogénica.33

La revision de la ampolla filtrante descrita por Ferrer en el afio1941. describié como
un procedimiento que consiste en una incision y puncion del tejido fibrosado y
cicatrizado se separa la conjuntiva de la esclerotica utilizando una aguja o espatula.
ARos mas tarde, Pederson y Smith encontraron hasta un 69 % de éxito utilizando la
puncion de las ampollas encapsuladas; sin embargo gran porcentaje de estas fueron
sometidos también a terapia medica topica.3

2.3 Definicién de términos basicos

Quiste de Tenon o Encapsulacion de la ampolla de filtracion.

Este acontecimiento se ve favorecido por aquellos acontecimientos que estimulen la
proliferacion fibrotica subconjuntival. Estadn incluidos en estos acontecimientos:
cirugia previa, ya sea de catarata, cornea, glaucoma, estrabismo, etc. Inclusive la
afaquia se muestra como un factor favorecedor, asimismo el glaucoma neovascular,
la medicacion topica antiglaucomatosa previa a la cirugia, incluso la raza, se ha
encontrado que en la raza negra se tiene una cicatrizacidn mas agresiva y activa en
comparacién a la raza caucasica. Esta complicacion usualmente se inicia a las 2
semanas después de la TBCT y se establece a las 4 hasta 6 semanas.

Técnica para la revisién de ampolla filtrante con aguja.

1. El procedimiento se puede hacer en una lampara de hendidura o en sala de
operaciones (en nuestro estudio preferimos la segunda).

2. La anestesia escogida es topica (proparacaina). También podria embeber
algodon y aplicarla en la zona de puncion.

3. Se lava la zona periocular con yodo povidona, para luego colocar el
blefarostato, se aplica solucion de yoduro de povidona 5 % a la conjuntiva,
margenes del parpado.

4. Se inyecta Mitomicina C a 10 mm como minimo del flap escleral, y dejar actuar

por 30 minutos.
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5. En una jeringa de tuberculina y aguja calibre 27G o 30G, con el bisel hacia
arriba, se penetra la conjuntiva de 5 a 10 mm del flap escleral a través de la
conjuntiva en no contacto con Mitomicina C.

6. Con la aguja dirigida hacia la ampolla se avanza realizando movimientos de
barrido de adelante hacia atras con el borde o la punta de la aguja. Se debe
también ingresar en la medida de lo posible dentro del flap escleral.

7. Luego de terminar se debe comprimir de manera sostenida pero no muy el
sitio de puncion con un aplicador, con esta maniobra reducimos las fugas por
la conjuntiva.

8. La verificacion de este procedimiento es observa una ampolla filtrante mas
elevada que la de inicio.

9. Antes del retiro de las pinzas de parpados debe verificarse la existencia o no
de Seidel, en el sitio de puncion.

10. Al término esta indicado el uso de antibioticos y esteroides tdpicos. Ademas

de parche ocular.

Preparacién de Mitomicina C para inyeccién subconjuntival

1. Utilizar el frasco de 5 mg, diluirla en 5 cc de CINa 0.9% (1mg/mL).

2. De la solucion previa cargar en una jeringa, 1 cc de esta solucion y llenar hasta
5 cc NaCl 0,9 % (solucién: 0,2 mg/mL).

3. Para el momento de la puncion tomar 1ml de dicha preparacion (0,2 mg/mL)
y luego agregar 4 ml de anestésico y asi tener 5 ml de solucion a inyectar
(0,2mg/ml).

4. Finalmente se utiliza solo 0.1 a 0.2 ml de dicha solucion para la revision.

Seleccién del paciente para needling
Seleccionar adecuadamente a un paciente es un paso trascendental para lograr un

buen resultado con la intervencion quirargica. Debera evaluarse las condiciones de

los ojos a tratar, por ejemplo:
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- No se deben seleccionar las ampollas o conjuntiva muy delgadas o muy
cicatrizadas.

- No escoger ojos inflamados, ya sea por cirugia reciente u otra causa. La inflamacion
previa debera ser tratada previamente antes de realizar la cirugia.

- Se debe realizar una gonioscopia previo al procedimiento para evaluar el ostium
interno para evaluar su tamafio y permeabilidad.

- En pacientes con ojos faquicos debe tener cuidado con el posible riesgo de formar
cataratas, que puede ser por contacto de la aguja con el cristalino o por

estrechamiento o pérdida de tamafio de la camara anterior.

Parametros para el éxito de la revision de ampolla filtrante

Las siguientes condiciones pueden favorecer la obtencion de resultados favorables:

- Si la revision de ampolla filtrante se realiza en los 4 primeros meses de realizada a
la trabeculectomia presentan mayor éxito, que las que se han desarrollado mas
tarde.

- Menor cantidad posible de punciones conjuntivales realizadas (esto se ha
recomendado en algunos estudios, pero no es concluyente).

- PIO menor de 10 mmHg en el postoperatorio temprano.

Condiciones que incrementan la probabilidad de fracaso de la revisién de

ampolla filtrante

- Pacientes reintervenidos.

- Factores de riesgo para fracaso de la trabeculectomia.

- P10 previa al procedimiento superior a 30 mmHg.

- Repetir mas de una vez el procedimiento. Se ha visto que con procedimiento a
repeticion sobre tejido cicatrizal ocasiona una respuesta fibroblastica mas agresiva.

- No uso de Mitomicina C durante la trabeculectomia.
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Endotelio corneal.

Se trata de células de forma hexagonal dispuestas en una sola capa, estas recubren
la cara interna de la cOrnea, esta disposicion es similar a la de un panal de abejas.
Tiene como funcién actuar como una barrera entre el humor acuoso y el estroma
corneal, ademas limita la difusion de agua y solutos que provienen de la camara
anterior hacia el estroma, para el paso de estos ultimos se recurre a la presion

hidrostatica y gradiente osmética. °

La microscopia especular.

Es la evaluacion cuantitativa mas usada para la valoracién de la densidad celular
endotelial sicomo su morfologia, se obtiene por refraccion de la luz en la cara anterior
de la cérnea. Las mediciones obtenidas dan una importante informacion con fines de
diagnéstico, asi como para tomar decisiones de tratamiento sea médico o quirurgico,
sobre todo en estas ultimas para la decision del procedimiento a realizar. Ademas,

ayuda a realizar seguimiento posterior a una cirugia. %
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Variable

Estado
basal
endotelial
corneal

Dafo
endotelial
corneal
posterior
arevision
de
ampolla

CAPITULO llI: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 Formulacion de la hipétesis

Si se usa Mitomicina C en revision de ampolla filtrante entonces causaria alteraciones
en el endotelio corneal en el Hospital Edgardo Rebagliati Martins.

3.2 Variables y su operacionalizacion

Definiciéon

Numero de
células
endoteliales
corneales
previo a la
revision de
ampolla
filtrante
Disminucion
de células
endoteliales
después de
revision
ampolla
filtrante

Tipo
su
naturaleza
Cualitativa

por

Cualitativa

Escala

Indicador de

Medicion

Numero de  ordinal
células
endoteliales
previo a
revision de
ampolla
filtrante
NUumero de  ordinal
células

endoteliales
disminuidas

Categorias

Normal
Disminuido

Leve
Moderado
Severo

Escala de
categorias

Mas de

1500
células
endoteliales
Menos de
1500
células
endoteliales
Menos de
200 células
Entre 400 y
200 células
Mas de 400
células

Medio de
verificacion
Historia
clinica

Historia
clinica
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1 Disefio metodoloégico

Este estudio es prospectivo, descriptivo, observacional, de corte transversal.

4.2 Disefio muestral

Se investigaran a los pacientes sometidos a revision de ampolla filtrante asociado
a mitomicina en el Hospital Edgardo Rebagliati Martins durante los meses de junio
de 2017 a junio 2018.

4.3 Procedimientos de recoleccion de datos

Las recolecciones de datos seran recogidas de las historias clinicas de aquellos
pacientes incluidos en esta investigacion, en las cuales se evaluaran las
caracteristicas de las microscopias especulares previa a procedimiento y los

seguimientos a los 3, 6, 9 y 12 meses del procedimiento.

4.4 Procesamiento y analisis de datos

La informacién y datos recopilados seran sometidos a tabulacién y posterior

evaluacioén con el sistema SPSS.

4.5 Aspectos éticos

En lo que respecta a los aspectos éticos no sera necesario tener un
consentimiento informado escrito para que los pacientes sepan que estaran
incluidos en nuestro estudio. Asimismo, el proyecto debera ser evaluado por la
el comité de ética del hospital Edgardo Rebagliati Martins y también de la

Universidad San Martin de Porres.
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CRONOGRAMA

MES
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Jun-17
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Nov-17
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47

48

ACTIVIDAD
MENSUAL

FORMULACION
DEL PROBLEMA

ELABORACION DE
MARCO TEORICO

FORMULACION
DE HIPOTESIS,
VARIABLES Y
ASPECTOS
METODOLOGICOS

ELABORACION DE
ANEXOS

PRESENTACION
DE PROYECTO DE
INVESTIGACION

SOLICITUD DE
HISTORIAS
CLINICAS

RECOLECCION DE
INFORMACION
DE LAS HISTORIAS
CLINICAS
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CRONOGRAMA
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REVISION DE
RESULTADOS
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INVESTIGACION
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2. Instrumentos de recoleccion de datos

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

DATOS DE FILIACION:

1. Numero de HCL: R —

2. Sexo: Masculino () Femenino ()

EXAMEN OCULAR
Ojo que se realiz6 revision de ampolla:
Antes Después
1. Agudeza Visual: Ojo Derecho:
Ojo izquierdo:
2. Pupilas:--------=--=-mmm oo
4. Se reportd alguna complicacion en la primera cirugia?: Sl () NO()

5. Complicaciones postoperatorias luego del revision de ampolla: Sl () NO()

RESULTADO DE CRITERIO DE INCLUSION Y EXCLUSION:
APTO () NO APTO ()

DATOS DE MICROSCOPIA ESPECULAR:
Conteo celular endotelial Preoperatoria; ------------=-=======-m=emsmmmmemme

Conteo celular endotelial Postoperatoria:

:alos 3 meses: ----------mmmmmoeoeoen
: alos 6 meses: ----------mmmmmomoeoen
:alos 9 meses: -------------m-mmom--

 alosl2 meses:----------------------
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