VERITAS REPOSITORIO

ACADEMICO
USMP

FACULTAD DE MEDICINA HUMANA
SECCION DE POSGRADO

TRATAMIENTO INTRAVITREO VERSUS ORAL EN
RETINOCOROIDITIS POR TOXOPLASMA
INSTITUTO NACIONAL DE OFTALMOLOGIA 2015-2017

PRESENTADA POR
MANUEL POMAZONGO GOYAS

ASESOR
MTRA. ROSA ANGELICA GARCIA LARA

PROYECTO DE INVESTIGACION

PARA OPTAR EL TiTULO DE SEGUNDA ESPECIALIDAD EN
OFTALMOLOGIA

LIMA — PERU
2020



EY MG KD
Reconocimiento - No comercial - Sin obra derivada
CC BY-NC-ND
El autor sdlo permite que se pueda descargar esta obra y compartirla con otras personas, siempre que se
reconozca su autoria, pero no se puede cambiar de ninguna manera ni se puede utilizar comercialmente.

http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/



http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

S USMP

U N 1

SAN MARTIN DE PORRES

FACULTAD DE MEDICINA HUMANA
UNIDAD DE POSGRADO

TRATAMIENTO INTRAVITREO VERSUS ORAL EN
RETINOCOROIDITIS POR TOXOPLASMA
INSTITUTO NACIONAL DE OFTALMOLOGIA 2015-2017

PROYECTO DE INVESTIGACION

PARA OPTAR
EL TITULO DE SEGUNDA ESPECIALIDAD EN OFTALMOLOGIA

PRESENTADO POR
MANUEL POMAZONGO GOYAS

ASESOR
MTRA. ROSA ANGELICA GARCIA LARA

LIMA, PERU
2020



INDICE

Portada
indice

CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
1.1 Descripcién del problema

1.2 Formulacién del problema

1.3 Objetivos

1 4 Justificacion

1.5 Viabilidad y factibilidad

CAPITULO Il: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes
2.2 Bases tedricas

2.3 Definicidn de términos basicos

CAPITULO lIl: HIPOTESIS Y VARIABLES
3.1 Formulacion de la hipoétesis
3.2 Variables y su operacionalizacion

CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1Tipos y disefio

4.2 Diseflo muestral

4.3Técnicas y procedimiento de recoleccidon de datos
4.4 Procesamiento y analisis de datos

4.5 Aspectos éticos

CRONOGRAMA
PRESUPUESTO

FUENTES DE INFORMACION

ANEXOS

1. Matriz de consistencia
2. Instrumento de recoleccién de datos
3. Consentimiento informado

18
18
18

20

20
20
21
22
22

24

25

26



CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion del problema

En el mundo, la infeccion por Toxoplasma gondii es la causa mas frecuente de
retinocoroiditis infecciosa (1). Aunque las lesiones que no son tratadas puede ser
autolimitado y resolverse en el lapso de semanas a meses, se indica el
tratamiento antibiético oral para lesiones que involucran la macula, nervio 6ptico
o lesiones periféricas asociadas a vitritis severa (2,3). Las lesiones se localizan
en regiones adyacentes al disco Optico y la macula en casi dos tercios de los
pacientes afectados, lo que causa deficiencia visual grave, agudeza visual (AV)
igual o peor a 20/200 (3).

La toxoplasmosis es prevalente en regiones tropicales y es la mas frecuente en
El Caribe, Sudamérica y Centroamérica, en comparacion a lo reportado en
Norteamérica y Europa (4). Las principales fuentes de infeccion son alimentos y
agua contaminados con ooquistes de heces felinas o carne contaminada por

quistes tisulares (5).

En el Perd, la prevalencia aproximada de toxoplasmosis ocular es de 14.02% y
el grupo etario mas afectado es el de 21 a 30 afios (31.31%) (6), el cual
corresponde a la mayor parte de la poblacibn econémicamente activa. En el
Instituto Nacional de Oftalmologia (INO), un hospital nacional de referencia en
patologia oftdlmica del Ministerio de Salud, recibe anualmente entre 500 a 700

casos de toxoplasmosis ocular (7).

Por afios, el tratamiento clasico o convencional ha sido con primetamina,
sulfadiazina y prednisona (8). El principal inconveniente con este esquema
terapéutico son los eventos adversos tales como la supresion de la médula 6sea
(MO) asociado a la primetamina, anemia hemolitica o aplasica, trombocitopenia,
ictericia, nausea y rash asociado a sulfonamida (9). Por este motivo, terapias con
antibidticos de diferentes espectros de antibidticos se ha intentado. Es la
asociacion de clindamicina y cotrimoxazol, asociado a un corticoide por via oral,
una opcion alternativa al tratamiento clasico (8). No obstante, el uso prolongado

de clindamicina por via oral se asocia a colitis pseudomembranosa y otras



complicaciones (9).

Ademas, existen condiciones en las que los esquemas de tratamiento clasicos
estan contraindicado como en el caso de pacientes con intolerancia a la
medicacion oral, alergia a las sulfamidas, respuestas refractarias al tratamiento
clasico, presencia de lesiones en la regién macular y del nervio éptico y

embarazos (9,10).

El INO presenta la categoria llI-2 segun la Resolucion Administrativa N.° 536-
2019-DMGS-DIRIS-LC, que oficializa dicha recategorizacién. Tiene un promedio
de 380 mil atenciones al afio y las mas solicitadas son las evaluaciones de
agudeza visual, presion intraocular, examen en la lampara de hendidura, fondo

de ojo y medida de vista.

Este nosocomio atiende por consulta externa y emergencias las 24 horas del dia,
los 365 dias del afio y brinda servicios de calidad, con una infraestructura
moderna, equipos de alta tecnologia, personal altamente especializado, se
compone de 10 departamentos de atencion especializada que abordan
problemas congénitos que afectan directa o indirectamente el sentido de la vision
y estrabismo. También, hay atencion para casos de infecciones, inflamaciones,
degeneraciones, distrofias de la cOrnea, alteraciones de la pelicula lagrimal y

correccion quirargica de los defectos refractivos.

Por tratarse de un establecimiento de salud ocular de alta complejidad de
referencia nacional, cuenta con departamento de Uvea, el cual atiende un
aproximado de 40 pacientes por dia, de los cuales, anualmente son 100
pacientes con retinocoroiditis por toxoplasma gondii con compromiso retinal

periférico y macular.

Por afios, el tratamiento que se ha prescrito principalmente fue la administracion
de antibidticos por via oral (cotrimoxazol, clindamicina) y antiinflamatorios
(prednisona) (7), sin embargo; en los ultimos afios se ha iniciado con el manejo
de esta patologia mediante inyecciones intravitreas de clindamicina asociada a

un corticoide (dexametasona, triamcinolona), de acuerdo a reportes recientes



que indican que este ultimo esquema de tratamiento podria ser tan efectivo y
seguro como el clasico (4,11,12).

1.2 Formulacion del problema

¢ Cudl es la efectividad del tratamiento intravitreo versus oral en pacientes con
retinocoroiditis por toxoplasma en el Instituto Nacional de Oftalmologia, durante
el 2015-2017?

1.3 Objetivos

Objetivo general

Determinar la efectividad del tratamiento intravitreo versus oral en pacientes con
retinocoroiditis por toxoplasma en el Instituto Nacional de Oftalmologia (INO)
durante el 2015-2017.

Objetivos especificos

Determinar la frecuencia de respuesta al tratamiento, tiempo transcurrido y
grado de vitreitis final en pacientes con retinocoroiditis por toxoplasma
tratados con clindamicina y dexametasona intravitrea en el Instituto Nacional
de Oftalmologia, durante el periodo 2015-2017.

Determinar la frecuencia de respuesta al tratamiento, tiempo transcurrido y
grado de vitreitis final en pacientes con retinocoroiditis por toxoplasma
tratados con clindamicina, cotrimoxazol mas prednisona en el INO, durante el
periodo 2015-2017.

Comparar la efectividad del tratamiento de clindamicina y dexametasona
intravitrea con la del tratamiento sistémico oral con clindamicina, cotrimoxazol
mas prednisona en los pacientes con retinocoroiditis por toxoplasma atendidos
en el INO, durante el periodo 2015-2017.

1.4 Justificacion
Si se logra demostrar que la terapia intravitrea es mas efectiva que el tratamiento

sistémico oral, se tendria un sustento tedrico para la indicacién de este esquema



terapéutico que se asocia a menos efectos adversos y es mas sencillo de
administrar en el paciente. Ademas, representaria una alternativa segura y viable
de tratamiento en pacientes con contraindicacion de tratamiento clésico,
especialmente en gestantes. Algo resaltante de nuestro estudio es que
comparara datos en condiciones de atencién reales a nuestra poblacién en una
institucion de referencia nacional que atiende a pacientes con recursos
economicos muchas veces limitados. Una de las ventajas de la administracion
de inyecciones intravitreas es la reduccién de visitas de seguimiento y la
necesidad de controles hematoldgicos, lo cual representa una mayor costo-
efectividad de las intervenciones para el INO (11). Otra ventaja es que los
estudios reportan mejoria visual y tomografica en los pacientes en menores
tiempos que los observados en pacientes tratados con el esquema clasico
(9,13,14).

1.5 Viabilidad y factibilidad
El estudio es viable, porque se cuenta con el permiso a la oficina de Docencia e
Investigacion del INO y la autorizacion para ejecutar el estudio en sus

instalaciones.

Asi mismo, es factible, ya que esta institucion es un centro de referencia
nacional, por lo cual la cantidad de pacientes atendidos es significativa y cuenta
con la capacidad resolutiva para la aplicacion de los dos esquemas de
tratamientos que se estudiaran en este proyecto. Ademas, cuenta con los
equipos necesarios para la confirmacién del diagnéstico (pruebas seroldgicas

para T. gondii IgG o IgM) y seguimientos de control de los pacientes.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

Soheilian M et al., en 2011, realizaron un ensayo clinico aleatorizado (ECA) con
pacientes con toxoplasmosis ocular activa asignados a dos grupos: 34 tratados
con uno a tres inyecciones de clindamicina 1mg mas dexametasona 400ug
intravitrea (IVCD), y 34 con tratamiento clasico (CT) de primetamina y sulfadiazina
mas prednisolona por seis semanas. Se aplicaron en 1.6inyeciones. Hubo
reduccién del tamafio de lesién significativa en ambos grupos (p<0.001 y p =
0.009).

Sin embargo, la diferencia en el porcentaje promedio de reduccion a las seis
semanas no fue significativa: 57.0 + 27.8% en el grupo IVCD versus 58.4 + 29.3%
en el grupo CT (p = 0.569). Hubo un incremento de 0.44+0.24 y 0.29+0.19logMAR
en el grupo de IVCD y CT; respectivamente, sin diferencia significativa entre
ambos grupos. Los pacientes con IgM-negativo respondieron mejor al tratamiento
IVCD mientras que los IgM positivo respondieron mejor al TC (10). En dos afios,
cuatro ojos (dos en cada grupo) presentaron un episodio de recurrencia. Dos
pacientes con TC presentaron efectos adversos al medicamento. En el grupo
IVCD no se presentaron complicaciones mayores. Concluyeron que el tratamiento

IVCD es una opcidn aceptable para el manejo de toxoplasmosis ocular (10).

En 2012, Baharivand et al. ejecutaron un ECA para comparar la efectividad de
IVCD con el tratamiento de primetamina, sulfadizina, acido folinico mas
prednisona. Incluyeron a 66 pacientes con retinocoroiditis por toxoplasma activa
en dos grupos: 32 recibieron inyecciones de clindamicina 1mg mas dexametasona
400ug intravitrea (IVCD) y 34, el tratamiento clasico (CT) pirimetamina (dosis
inicial de 75 mg/dia durante dos dias seguidos de 25 mg/dia durante seis
semanas), sulfadiazina (dosis inicial de 2 g/dia durante dos dias seguido de 1 g
cuatro veces/dia durante 6 semanas), acido folinico (5 mg / dia durante 6
semanas) y prednisona oral (50 mg / dia durante tres semanas a partir del tercer

dia de terapia) durante seis semanas.



Entre sus hallazgos, reportaron que la mejoria de la AV y disminucién de
inflamacion fue equivalente entre ambos esquemas de tratamiento. Se concluy6

gue el tratamiento IVCD es una alternativa equivalente al tratamiento oral (9).

Ferndndez Y et al., en 2015, elaboraron un estudio observacional prospectivo de
16 pacientes con retinocoroiditis por toxoplasma tratados con IVCD, debido a
intolerancia, contraindicacion o pobre respuesta previa al tratamiento por via oral.
Las evaluaciones de control fueron efectuadas el mismo dia de la inyeccion
(medicion basal) y en los meses 1, 3, 6 y 12. La AV mejoro significativamente de
una agudeza visual mejor corregida (AVMC) basal de 1.17 + 0.71logMAR (0.20-
2.00) auna AVMC de 0.65 £ 0.75logMAR (0.00-2.00) a 1 mes, 0.43 £ 0.56 logMAR
(0.00-2.00) a los 3 meses, y 0.39 = 0.52 logMAR (0.00-2.00) a los 6 meses (P
<0.001).

La AVMC, a los 12 meses de seguimiento en los 10 pacientes que completaron el
seguimiento, fue de 0.31 = 0.61 logMAR (0.00-2.00). El tiempo en el que se
evidencio resolucion de la TRC fue en promedio de 2.48 + 1.03 semanas (2-6
semanas). Cuatro ojos requirieron una segunda inyeccion; el intervalo medio de
tiempo entre las inyecciones fue de 14-50 dias. No se observaron casos de
empeoramiento de la inflamacion o disminucion de la AV inmediata a la colocacion
de la inyeccion. Concluyeron que este esquema de tratamiento es una opcion
viable en pacientes con intolerancia al tratamiento convencional o no respuesta

previa a tratamiento (13).

En 2012, Martinez-Castillo et al. reportaron los resultados de dos pacientes con
toxplasmosis ocular en zona 1 tratados con clindamicina (1mg/0,1ml) y
dexametasona (0,4mg/0,1ml), asistidas por paracentesis de humor acuoso. La
primera paciente fue una gestante de 30 afios cuya AV inicial en el Ol fue de
cuenta dedos (CD) a un metro y, luego, de dos inyecciones en tres semanas
obtuvo una AV de 0.2logMAR.

El segundo paciente fue un varén de 34 afios con intolerancia oral a sulfamidas,

su AV en el OD fue de movimientos de manos (MM) y después de una inyeccion



en 15 dias obtuvo una AV de 0.3logMAR. Ninguno de los paciente presento

complicaciones oculares ni efectos secundarios sistémicos (11).

Lasave at al., en 2010, presentaron un estudio de serie de casos multicéntrico
retrospectivo. Incluyeron los datos de 12 pacientes (12 0jos) con retinocoroiditis
por toxoplasma en zona 1 que fueron tratados con inyecciones de clindamicina
(2.5mg/0.1ml) y dexametasona (0.4mg/0.1ml) semanalmente o cada 4 semanas
en casos de embarazo. Evidenciaron resolucion de las lesiones en todos los casos
con un promedio de 3.6 inyecciones (2-5inyecciones) en un tiempo promedio de
15.5+4 dias. A los 2 afios de seguimiento se evidencio una reduccion significativa
del grosor macular central de 387.6£70.1 ym a 185.2+44.7 ym (P = 0.0004). La
AVMC basal inicial fue de 1+0.4 logMAR y mejoro a 0.5+0.4logMAR al final del
seguimiento (P = 0.002). La vision de un paciente permanecio limitada por la
presencia de cicatrices maculares. No se presentaron efectos adversos locales ni

sistémicos. No se observaron recurrencias (14).

En 2015, Ocampo et al. reportaron un estudio de serie de casos en el cual
incluyeron a 22 pacientes (22 ojos) con diagnostico de toxoplasmosis retinal
severa tratados con clindamicina intravitrea (4.5mg/0.03ml) y una inyeccion de
triamcinolona intravitrea (4mg/0.1ml), una semana después. El tiempo promedio
de seguimiento fue de 10.3 meses. El 82% (18) de los ojos presentaron mejoria
de la AV, el 9% (2) se estabilizd y el 9% (2) restante empeord. La AV inicial
promedio fue de 1.05logMAR llegando a reducirse significativamente a
0.51logMAR (p=0.002).

Cinco de los pacientes presentaron complicaciones: un paciente presenté pucker;
otro, edema macular severo seguido a la colocacion de clindamicina y llegé a
desarrollar membrana epiretinal, un paciente present6 desprendimiento exudativo
luego de una semana de haberse colocado triamcinolona y otro, atrofia retinal.

Ninguno presentd hipertension ocular (4).

Tabuenca del Barrio et al., en 2019, presentaron el caso de una paciente de 27
afios con toxoplasmosis ocular bilateral congénita alérgica a sulfamidas, quien

presento reactivacion de una cicatriz macular con retinitis, para lo cual fue tratada



con cuatro inyecciones de clindamicina (1mg/0.1ml) intravitrea y prednisona 30mg
por via oral en pauta descendente. La AV inicial en el Ol fue de MM vy al finalizar
el tratamiento fue 1/10. Se evidencié mejoria en los estudios de imagen. Al final

del tratamiento ya no presentaba fugas de liquido retinal (12).

En 2007, Sobrin et al. elaboraron un estudio de serie de casos retrospectivo no
comparativo en el cual incluyeron a seis pacientes con retinocoroiditis por
toxoplasma con intolerancia al tratamiento oral (cinco pacientes) o progresion de
la enfermedad a pesar del tratamiento antibiético (1 paciente). Los pacientes
recibieron inyecciones intravitreas de clindamicina (1mg/0.1ml). Cinco
presentaron mejoria de la AV. Uno de los pacientes no presentd mejoria visual y
se debi6 a la presencia de una cicatriz macular. Cuatro fue intervenido
concomitantemente con una vitrectomia de par plana; uno de estos tuvo
desprendimiento de retina posterior al procedimiento. En cinco de los pacientes,
se evidencid resolucion de la inflamacion vitrea después de seis semanas de

tratamiento (2).

Zamora et al., en 2015, reportaron un estudio de serie de casos con 16 pacientes
(16 ojos) con retinocoroiditis por toxoplasma activa tratados con inyecciones
intravitreas de clindamicina (1 mg) y dexametasona (1 mg) sin tratamiento
antitoxoplasmico o antiinflamatorio sistémico concomitante. El tiempo de controles

promedio fue de 2.48 £ 1.03 semanas (2-6 semanas).

Se realizdé una inyeccién Unica de clindamicina intravitrea y dexametasona en 12
pacientes. Cuatro pacientes requirieron dos inyecciones intravitreas, durante el
periodo de seguimiento. ElI 87.5% (14 ojos) mejoraron = 2 lineas ETDRS de
AVMC; en el 12.5% (2 ojos), la AVMC permanecio estable y ningun paciente
presentd disminucion de la AVMC al final del seguimiento. No se observaron

eventos adversos oculares o sistémicos (13).

En 2018, Bor’i et. Al. ejecutaron un ensayo clinico con el objetivo de evaluar el
resultado clinico de inyecciones intravitreas de clindamicia y dexametasona
(IVCD) combinado con terapia oral comparado con IVCD solas en pacientes con

retinocororoiditis toxoplasmica. Se incluyeron 30 ojos distribuidos en dos grupos



iguales (15 ojos cada uno). La AVMC basal promedio fue de 1.08 £ 0.17 y 1.03
0.15, mejorando a 0.64 + 0.18 y 0.69 + 0.17 al final de seguimiento en el grupo | y

Il, respectivamente.

No se observaron diferencias estadisticamente significativas. El GMC fue de 392.6
+ 33.16 ymy 397.3 £ 14.6 ym disminuyo significativamente a 314.7 £ 4.43uymy
319.6 £ 7.8 um. Se logro la resolucion de la inflamacion aguda en todos los casos
en ambos grupos. No hubo casos recurrentes en el grupo |, y solo uno de cada 15
(6,7%) en el grupo Il. No se registraron eventos adversos oculares o sistémicos.
Concluyeron que la terapia con IVCD es una ruta efectiva de tratamiento para
retinocoroiditis por toxoplasma que se puede usar Unicamente sin la necesidad de

usar medicamentos sistémicos (15).

Kishore et al., en 2001, presentaron una serie de casos que incluyeron a cuatro
pacientes mujeres de edad promedio de 26.5 afios. Los cuatro ojos fueron tratados
con inyecciones intravitreas de clindamicina (1mg/0.1 ml) y dexametasona
(Img/0.1ml). Las inyecciones se administraron bajo anestesia general o
peribulbar. Tres pacientes continuaron con un farmaco sistémico. El seguimiento
vario de 11 a 26 meses (media de 17.5). Se observé una respuesta favorable en

cada ojo dentro de las dos semanas posteriores a las inyecciones intravitreas.

Todos los pacientes requirieron de 2 a 4 inyecciones intravitreas en el ojo afectado
para el control de TRC. La agudeza visual mejoré en cada ojo. El disco y la macula
se conservaron en todos los 0jos. Se observo recurrencia en un caso, que
respondié a una inyeccion intravitrea repetida de clindamicina y dexametasona
(16).

En 2014, Abdalta et al. , reportaron una serie de casos de 28 pacientes
consecutivos con TRC con lesiones en la zona | o con TRC que no responden al
tratamiento convencional (oral) sistémico que fueron tratados con clindamicina

intravitrea (1mg/0.1 ml) y dexametasona (0.4mg/0.1 ml).

La AV antes del tratamiento fue de 20/100 (CD 50 cm - 20/70). La localizacién de

las lesiones fue: macular (18 0jos) y cercana a la cabeza del nervio éptico (10



0jos). El 78,5% (22 pacientes) mejoraron la AV, de los cuales el 100% tenian
lesiones yuxtapapilares, 75% yuxtafoveales y 50% foveales. Seis (21,4%) no

mejoraron.

Trece pacientes (86,6%) requirieron una dosis Unica de inyeccion para lograr
mejoria de la AV y regresion de las lesiones, 13 pacientes (46,4%) requirieron una
segunda dosis para vitreitis persistente o reactivacion de lesiones y tres pacientes
(10,7%) requirieron una tercera dosis. Los eventos adversos oculares fueron
hipertension ocular en siete ojos (25%), blanqueamiento de la retina en un ojo
(3,5%) y membrana epirretiniana en dos ojos (7,1%). Concluyeron que el uso de
clindamicina y dexametasona intravitrea es una alternativa segura y aceptable con
buenos resultados funcionales y anatdmicos para el tratamiento de la
retinocoroiditis toxoplasmica que afecta las areas foveal, yuxtafoveal o

yuxtapapilar en la retina (17).

2.2 Bases tedricas

Toxoplasma gondii

Toxoplasma gondii es un protozoario miembro del filo Apicomplexa, cuenta con
un complejo apical polar que media la adhesion a la membrana de la célula
huésped (18). T. gondii existe en 3 formas infecciosas que incluyen esporozoitos
(contenidos dentro de ooquistes), taquizoitos y bradizoitos, que residen en quistes
de tejido (18).

Los ooquistes se producen solo en el intestino del gato y requieren reproduccion
sexual, miden aproximadamente 10 ym y contienen 2 esporoquistes, y cada
esporoquiste contiene 4 esporozoitos rodeados por una pared celular. Estas
formas luego se extienden con la defecacion y se vuelven infecciosos en uno a
cinco dias por esporulacion (18). Los taquizoitos son en forma de media luna 'y de
un tamafio de aproximadamente de 6 x 2 uym y tiene el complejo apical en un
extremo. Esta es la forma de replicacibn mas rapida y responsable de la

diseminacion sistémica y la infeccion activa del tejido en huéspedes intermedios.

10



Los taquizoitos pueden ingresar a casi cualquier tipo de célula huésped y
multiplicarse hasta que la célula huésped se llene de parasitos. La lisis de la pared
celular genera la liberacion de taquizoitos seguido de reingreso en una nueva
célula huésped. Como resultado de este ciclo, puede ocurrir necrosis tisular
multifocal. El anfitrion generalmente limita esta fase de infeccion, y el parasito
entra a una fase latente, llamada bradizoito, el cual es asilado en quistes en el

tejido. Esta forma de parasito es caracteristico de infeccion crénica.

Los quistes pueden tener hasta 60um de diametro y contener cientos de
bradizoitos. Estos quistes generalmente no causan reaccion del huésped y puede
permanecer durante toda la vida del huésped. Una de las manifestaciones

tisulares frecuentes de actividad de toxoplasmosis a nivel ocular es la vitreitis (18).

Retinocoroiditis por toxoplasma

La retinocoroiditis por toxoplasmosis (TRC), secundaria a infecciones congénitas
0 adquiridas, es una manifestacion comun de la enfermedad y se puede presentar
en pacientes inmunocompetentes esporadicamente o en casos de brotes (19). Se
estima que un tercio de la poblacién mundial esta infectada por T. gondii (1). Es
mas comun en zonas de clima humedo y caliente (1). En el INO, se encontré que
del total de uveitis infecciosas parasitarias la mas frecuente fue la uveitis por
toxoplasma (88.7 £ 0.04 %).

Casi siempre se asocia con la aparicion repentina de manchas flotantes, pérdida
de vision, vision borrosa, dolor y/o fotofobia. Las lesiones periféricas pequefas y
activas pueden ser asintomaticas. A menudo hay una ausencia de signos
sistémicos también. Cuando estan presentes, los sintomas sistémicos imitan una
enfermedad aguda similar a la gripe, que incluye fiebre, linfadenopatia y malestar
general(1). A nivel ocular, el toxoplasma causa una coriorretinitis necrotizante que
aparece como una lesion coriorretiniana de color blanco amarillento con margenes
difusos combinados con un infiltrado vitreo focal suprayacente (descrito como un
faro en la niebla) adyacente a una cicatriz coriorretiniana antigua. Una
perivasculitis lobular localizada puede ocurrir alrededor de las arteriolas en el area
de la lesion activa (llamadas placas de Kyrieleis) (1,18). Las lesiones pigmentadas

mas antiguas pueden estar en grupos o cuerdas (1).
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Clasicamente, se considera el examen oftalmico como el estdndar de oro para
diagnosticar retinocoroiditis por toxoplasma(20). Sin embargo; las lesiones por
toxoplasma a menudo son atipicas y, por lo tanto, pueden confundir para lesiones
de otros origenes (21, 22). De hecho, OT puede causar vasculitis aislada, papilitis,
neuropatia O6ptica (Escotoma de Jensen), oclusion de la arteria retiniana,
desprendimiento de retina exudativo o isquemia coroidea (20). Por ello, ante la
sospecha de infeccion por toxoplasmosis se debe realizar la confirmacion
biolégica antes de iniciar tratamiento (20).

Existen diferentes exdmenes disponibles, como la deteccién directa del ADN
toxoplasmico mediante reaccion en cadena de la polimerasa (PCR), deteccion de
anticuerpos locales en humor acuoso (HA) o humor vitreo (HB) mediante técnicas
ensayo inmunosorbente ligado a enzimas (ELISA) y comparacion entre los perfiles
inmunes sérico y ocular (18). Los anticuerpos detectados en los tejidos oculares
probablemente se expresan localmente en caso de actividad de la TO o se origina
en la circulacion sistémica que pasa a través de una barrera hematocular
lesionada. Dado este contexto, la comparacion entre los perfiles inmunes sérico y

ocular es el unico medio para diferenciar estos dos mecanismos (20).

Durante el periodo de primoinfeccion, la IgM e IgA son los primeros parametros
detectables 7-14 dias después de la infeccion. Su nivel de concentracion
incrementa durante los primeros dos meses de infeccion y disminuye a partir de
entonces hasta que se obtenga negatividad alrededor del octavo mes. Los
anticuerpos lgG son detectables en un momento posterior, comienzan a aumentar
14 a 21 dias después de la infeccion. Sus titulos aumentan hasta el tercer mes,
luego se estabiliza unos meses antes y disminuye lentamente. Sin embargo,
tipicamente, un titulo bajo de IgG persiste la vida largo, respalda el diagnéstico de
infeccion  mientras  confiere  residuos inmunidad (20). En sujetos
inmunocompetentes, una serologia negativa excluye la toxoplasmosis (20). En
pacientes inmunocomprometidos, sin embargo, anti-T. los anticuerpos gondii

pueden ser dificiles de detectar, a pesar de la infeccidn activa (23).
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La deteccion de ADN de T. gondii mediante PCR es una herramienta valiosa para
el diagnéstico de TO en sujetos inmunocompetentes, incluso si su sensibilidad en
HA es baja, oscila entre el 30% y el 67% en diversos estudios. Esta prueba es
particularmente atil en pacientes inmunocomprometidos, con una sensibilidad
aumentada del 75%, debido al aumento proliferacion de parésitos, a la falta de
respuesta humoral y celular en estos pacientes (21). La PCR puede ser
adicionalmente realizada en muestras HV con una sensibilidad del 50% (24). La
especificidad de la PCR es excelente (100%), y un resultado positivo confirma el
diagnostico de OT (20).

La gravedad del cuadro se puede clasificar de acuerdo a la escala de turbidez de
la camara anterior del SUN (Standardization of uveitis nomenclature) del Working
Group Activity of Uveitis Terminology, el cual considera cinco grados que van de
0 a 4+ (anexo 3) (25). La respuesta al tratamiento puede ser calificado de acuerdo
a la clasificacion SUN en las siguientes categorias: inactivo, empeoramiento de la
actividad, mejoria de la actividad y remision (25) (anexo 4). El pronostico de la
enfermedad depende de la zona de la retina que haya sido afectada, si la lesion
no compromete el nervio optico o la macula es menos probable que afecte la vision

y se opta por observar (1).

La coriorretinitis suele ser una infeccion autolimitada y, generalmente, se resuelve
espontaneamente en un periodo de cuatro a ocho semanas. Considerando la
historia natural de esta enfermedad y los efectos secundarios de los
medicamentos, el riesgo de tratamiento secundario a la toxicidad potencial de los
medicamentos antiparasitarios puede ser mayor que cualquier beneficio
proporcionado. Sin embargo, se recomienda el tratamiento de las lesiones dentro
de las arcadas vasculares, adyacentes al disco 6ptico o mayores de dos discos

Opticos de diametro para reducir la posibilidad de pérdida de vision (18,26).

El tratamiento, generalmente, se inicia cuando una lesion esta a dos didmetros de
disco del centro de la fovea o0 a un diametro de disco alejado de los margenes del
disco Optico con o sin compromiso visual (1). La retinocoroiditis por toxoplasma en
pacientes inmunocomprometidos requiere tratamiento inmediato. Las

presentaciones atipicas también justifican el tratamiento (18).
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Durante mas de 60 afios, la combinacién de pirimetamina y sulfadiazina, que
tienen un efecto sinérgico sobre diferentes pasos de la sintesis de acido nucleico
en T. gondii, y los corticosteroides se han mantenido como la clasica terapia de
drogas triplicadas (18,27). La pirimetamina inhibe la reductasa acida dihidrofélica
y sulfadiazina es un antagonista competitivo del acido paminobenzoico. Una de
las principales desventajas de este esquema terapéutico es la alta frecuencia de
incumplimiento debido a los efectos secundarios que presenta (18).

De acuerdo a una encuesta sobre los esquemas de tratamientos indicados por
médicos de diversas partes, la pirimetamina sigue siendo el farmaco mas utilizado
para tratar casos tipicos de toxoplasmosis ocular (51 [65%] de 78 encuestados;
11 regimenes).

Otros medicamentos de uso comun incluyen sulfadiazina (42 [54%] de 78
encuestados; nueve regimenes), clindamicina (33 [42%] de 78 encuestados; diez
regimenes), trimetoprima / sulfametoxazol (22 [28%] de 78 encuestados; nueve
regimenes)(26). La sulfadiazina se usa mas comunmente en combinacion con
pirimetamina, pero también se usa sin pirimetamina en combinacion con

clindamicina.

En comparacion, en la encuesta de 1991, la sulfadiazina fue incluida en los
regimenes de eleccion por el 81% de los encuestados (50 de 62); la clindamicina
se incluyo en un 55% (34 de 62), y trimetoprima / sulfametoxazol se incluyé solo
en un 5% (tres de 62). Los corticosteroides orales se iniciaron simultaneamente
con los medicamentos antiparasitarios en solo el 36% de los encuestados (27 de
76), mientras que el 64% (49 de 76) difiere el inicio de la terapia con corticoides
de 1 a 7 dias después de comenzar la terapia antiparasitaria; la mayoria espera

solo de uno a tres dias.

Los corticosteroides orales se continlan durante aproximadamente un mes. Se
indica la suspension de la terapia antes si se presenta una mejora sustancial en
la apariencia de la lesion (endurecimiento de margenes de lesion), reduccion

sustancial de la inflamacién, marcada mejoria en la vision y drogas efectos
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adversos (26). Las indicaciones basales para el uso de corticosteroides incluyen
inflamacion vitrea severa, disminucion vision, proximidad de las lesiones a la févea

o al disco o6ptico y el gran tamafio de la lesion activa (26).

Prednisona

De acuerdo a la encuesta de Holland, la prednisona ha sido el corticosteroide méas
comunmente reportado (97%), usado en diferentes dosis y horarios (comenzé
simultaneamente con los antibioticos 0 comenz6 de uno a siete dias después de
comenzar los antibiéticos) (26). La dosis de administraciéon de prednisona por via
oral es 0.5-1.0 mg/kg/dia (18).

Dexametasona

Dexametasona es un corticoide sintético con accion antiinflamatoria e
inmunosupresora que se ha utlizado como inyeccion intravitrea de manera
segura en el tratamiento de una variedad de trastornos de la retina, incluida la
degeneracion macular relacionada con la edad y la retinopatia diabética (13). Es
un corticoide mas potente que la prednisona. Recientemente, se ha estudiado su
efectividad y seguridad como medicamento asociado a clindamicina y otros
antibidticos para el manejo de toxoplasmosis ocular (9,13,15). Las dosis de
administracion intravitrea varian de 0.1mg/ml a 0.4mg/ml con buen perfil de
seguridad (14,15,17).

Cotrimoxazol

El cotrimoxazol es un antibiético combinado de trimetoprima y sulfametoxazol en
relacion 1:5, lo cual constituye un medicamento de amplio espectro contra
organismos gram positivos y gram negativos (28). Se ha considerado la opcion
terapéutica de eleccion para la profilaxis en pacientes con serologia de
toxoplasmosis positiva (28,29). Su uso como tratamiento inicial en el manejo de
toxoplasmosis ocular se ha extendido, debido al alto perfil de sensibilidad
antibidtica (29). Los efectos adversos asociados a este son suelen ser leves
sintomas gastrointestinales (nauseas, vomitos, dolor abdominal y diarrea con
poca frecuencia) y leves erupciones en la piel hasta reacciones dermatoldgicas

severas (Ejemplo: sindrome de Stevens-Johnson) que ocurre raramente (29).
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Clindamicina

La clindamicina es un antibidtico tipo lincosamida, que se concentra en los tejidos
oculares y penetra en las paredes de los quistes de T. gondii, cuando es
administrado por via endovenosa, intravitrea, oral y subconjuntival. Sin embargo,
penetra pobremente en el liquido céfaloraquideo y en el vitreo. Estudios recientes
se han centrado en la inyeccion intravitrea de clindamicina y dexametasona como

una opcion de tratamiento local (9,10,13).

Este método de administracion de farmacos entrega altas concentraciones de
terapéutica en la cavidad vitrea y la retina, mientras reduce la posibilidad de
efectos adversos (18). La concentracion intravitrea después de la inyeccion de 1
mg del medicamento es = 1.6 ug/ml durante aproximadamente 40 horas, que es
mas del 50% de la concentracion inhibitoria para T. gondii (30). Las principales
complicaciones asociadas a la administracion intravitrea de medicamentos es la
posibilidad de presentar dafio retinal inadvertido, desprendimiento de retina,
endoftalmitis y dafio de la céapsula posterior del cristalino. No obstante, estas
complicaciones pueden ser evitadas ejecutando una correcta técnica de
inyeccion. Aln no existe consenso sobre cual es la terapia mas adecuada para el

manejo de retinocoroiditis por toxoplasma (8).

2.3. Definicién de términos basicos

Toxoplasma gondi: Es un protozoario miembro del filo Apicomplexa, cuenta con
un complejo apical polar que media la adhesion a la membrana de la célula
huésped, existe en 3 formas infecciosas que incluyen esporozoitos (contenidos
dentro de ooquistes), taquizoitos y bradizoitos, que residen en quistes de tejido
(18).

Retinocoroiditis: Inflamacion severa de la retina y la Gvea posterior (coroides)

3).

Retina: Es la capa mas interna del ojo en contacto con la coroides y con el humor
vitreo (31).
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Macula: Region de la retina que rodea la fovea y en la cual se encuentran
concentrados la mayor cantidad de fotorreceptores (31).

Area periférica de la retina: Zona de la retina con menor capacidad de

fotorrecepcion que la macula (31).

Disco Optico: Zona por la cual el nervio éptico ingresa al globo ocular, se ve como
un disco rosado a unos 3 mm medialmente al polo posterior del globo ocular. No
existen fotorreceptores, por lo cual es el punto ciego (31).

Agudeza visual: Capacidad del ojo de percibir y diferenciar dos estimulos

separados por un angulo determinado (32).

Clindamicina: Es un antibidtico tipo lincosamida con efecto bacteriostatico. Su
mecanismo de accion es interferir en la sintesis de las proteinas y se une a la

subunidad 50S del ribosoma bacteriano (33).

Dexametasona: Es un potente glucocorticoide con muy poca o ninguna actividad

mineralocorticoide (34).

Cotrimoxasol: Una combinacion de farmacos con actividad antibacteriana
(trimetoprima y sulfametoxazol en relacion 1:5) de amplio espectro contra

organismos gram positivos y gram negativos (28).
Prednisona: Es un glucocorticoide antiinflamatorio sintético que deriva de la

cortisona. Es biologicamente inerte y se convierte en prednisolona en el higado
(35).
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CAPITULO Ill: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 Formulacion de hipotesis

El tratamiento con clindamicina y dexametasona intravitrea es mas efectivo que
el sistémico oral con clindamicina, cotrimoxazol mas prednisona en pacientes
adultos con retinocoroiditis por toxoplasma atendidos en el Instituto Nacional de
Oftalmologia durante 2015-2017

3.2 Variables y su operacionalizacion

INSTRU
. TIPO POR ESCALA DE ATEGORIAS Y MENTO
VARIABLE DEFINICION INDICADOR NAT%RgLESZLA l\jlgDICION CSUS \?ACI)_ORES DE
MEDICI
ON
Ubicacién de Region de laretina | Region Cualitativa Nominal Region periférica | Historia
la lesion donde se localizala | anatémica clinica
lesién identificada
retinocoroidea por enla
toxoplasma. descripcion
del fondo de
0jo
Tratamiento Tipo de tratamiento | Tratamiento Cualitativa Nominal Sistémico por via | Historia
administrado registrado en oral: clinica
posterior a la la historia Cotrimoxazol
confirmacién clinica (800/160mg) VO
diagnéstica de T. C/24 horas +
gondii clindamicina
(300mg) VO
c/24horas +
prednisona
(Img/jg peso)
¢/24 horas por lo
menos durante 6
semanas
Intravitreo:
clindamicina
(Img) y
dexametasona
(Img)
Grado de Clasificacion de la Clasificacion Cuantitativa Ordinal 0: Nula Historia
vitreitis turbidez vitrea reportada en clinica
segun el grupo laHC 0.5+: Minima
SUN (anexo 2) verificada por
el 1:Leve
reconocimien
to de la foto 2:Moderada
clinica del
fondo de ojo 3:Severa
del paciente
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4:Muy severa

Respuesta al Segln la Clasificacion Cualitativo Ordinal Inactiva: Ninguna | Historia

tratamiento clasificacion del reportada en célula clinica
grado de actividad laHC
inflamatoria segin verificada por Empeoramiento:
grupo SUN (2005) el Aumento en dos
(anexo 3) reconocimien pasos en el nivel

to de la foto de inflamacién

clinica del

fondo de ojo Mejoria:

del paciente Reduccién en

a las seis dos pasos en el

semanas de nivel de

seguimiento inflamacion o
reduccion a
grado 0 de
Nussenblat.

Tiempo de Semanas Diferenciade | Cualitativo Dicotémico | <6 semanas Historia

respuesta al transcurridas hasta | tiempo entre clinica

tratamiento detectar cambios lafechaen la > 6 semanas
en la turbidez vitrea | que se indica
inicial. cambios en la
turbiez vitrea
y fecha de
inicio de
tratamiento

Edad Tiempo de vida del Edad en afios | Cuantitativa Continua No categorica Historia
paciente registrado registrada en clinica
en la historia laHC
clinica.

Sexo Caracteristicas que | Sexo Cualitativa Nominal Femenino Historia
definen el registrado en Masculino clinica
organismo historia
masculinoy clinica
femenino.
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1 Tipos y disefio

Segun la intervencién del investigador: Observacional.

Segun el alcance: Descriptivo-comparativo.

Segun el numero de mediciones de la o las variables de estudio: Transversal.

Segun el momento de la recoleccion de datos: Retrospectivo.

4.2 Disefio muestral

Poblacién universo

Pacientes con retinocoroiditis por Toxoplasma gondii.

Poblacién de estudio
Pacientes con retinocoroiditis por Toxoplasma gondii atendidos en el INO durante
el periodo 2015-2017.

Tamafio de la muestra
Se evaluara a toda la poblacién de estudio: 214 pacientes con retinocoroiditis por

Toxoplasma gondii atendidos en el INO 2015-2017.

Muestreo

Muestreo probabilistico continuo: Se evaluara a toda la poblacion de estudio.

Criterios de seleccion

Criterios de inclusion para el grupo de tratamiento sistémico oral

- Pacientes que hayan recibido tratamiento con clindamicina 1mg +
dexametasona 4pg intravitrea

- Mayor de 18 afios

- Diagnostico de toxoplasmosis ocular clinico e inmunoldgico

Criterios de exclusién para el grupo de tratamiento sistémico oral

- Pacientes que hayan sido vitrectomizados previamente

20



- Pacientes que presenten compromiso macular

- Pacientes con estado inmunitario disminuido

- Pacientes que previamente recibieron tratamiento intravitreo con anti VEGF,

dispositivos de liberacion de drogas intravitrea (OZURDEX®) u otros antibidticos

intravitreos

- Pacientes con cirugia previa de segmento posterior

- Pacientes con diagnésticos de vasculitis retinal, retinopatia diabética,
desprendimiento de retina u otras patologias retinales crénicas o
reagudizadas.

Criterios de inclusién para el grupo de tratamiento intravitreo

- Pacientes que hayan recibido tratamiento con clindamicina + cotrimoxazol +
prednisona oral por seis semanas

- Mayor de 18 afios

- Diagnéstico de toxoplasmosis ocular clinico e inmunolégico

Criterios de exclusién para el grupo de tratamiento intravitreo:

- Pacientes que hayan sido vitrectomizados previamente

- Pacientes con compromiso macular

- Pacientes con estado inmunitario disminuido

- Pacientes que previamente recibieron tratamiento intravitreo con anti VEGF,
dispositivos de liberacion de drogas intravitrea (OZURDEX®) u otros
antibioticos intravitreos

- Pacientes con cirugia previa de segmento posterior

- Pacientes con diagnodsticos de vasculitis retinal, retinopatia diabética,
desprendimiento de retina u otras patologias retinales crénicas o

reagudizadas

4.3 Técnicas y procedimiento de recoleccion de datos

Una vez el protocolo haya sido aprobado por el Comité de Investigacion del INO,
se procederd a solicitar los numeros de historias de los pacientes con diagnostico
de retinocoroiditis por toxoplasma atendidos durante 2015-2017 en el servicio de
Estadistica de la institucion. Se revisaran las historias y se seleccionaran aquellas

en las que se hayan consignados los tratamientos de interés para este estudio (A:
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clindamicina + dexametasona intravitrea, B: clindamicina + cotrimoxazol +

prednisona).

Instrumentos de recoleccion y medicion de variables

La informacién se recolectard mediante la revisibn de las HC previamente
identificada y se llenar&a una ficha de recoleccion de datos elaborada por el autor
(anexo 2). Los datos recolectados seran: datos sociodemograficos como edad,
sexo, lugar de procedencia, ocupacion y nivel de instruccién; y datos clinicos como
ojo afectado, localizacién anatémica de la lesién (macular o periférica), grado de
turbidez de vitreitis (segun la escala SUN) (25) al inicio y final de tratamiento,
agudeza visual al inicio y final de tratamiento, tipo de tratamiento (sistémico oral o
intravitreo), IgM e IgG al inicio del tratamiento, tiempo de tratamiento, y evolucion
del grado de actividad (segun la escala SUN) (25) al final del tratamiento.

4.4 Procesamiento y analisis de datos

Para la obtencion de la informacion se confeccionara una base de datos, en la
cual se registrara la informacion de acuerdo a la codificacion de variables (anexo
5). Los datos obtenidos mediante los procedimientos descritos, se ingresaran a
una base de datos en el software SPSS version 24, para su procesamiento. Los

resultados se reportaran en formato de cuadros y/o graficos Excel.

El analisis estadistico de los datos sera descriptivo y se realizara la interpretacion
de los mismos y se daran las conclusiones obtenidas. Para describir las
variables, se utilizaran medidas de frecuencia, porcentaje y desviacion estandar.
Se elaboraran cuadros de 2 x 2 para variables categoéricas y se analizaran
usando Chi cuadrado o prueba F. Para variables cuantitativas se utilizara la
prueba T para datos apareados o la U de Mann Whitney para la que nos sigan
distribucion normal. Se considerara significativo un valor p < 0.05 con in intervalo

de confianza de 95%.

4.5. Aspectos éticos
El presente estudio contara con la aprobacion del Comité de Etica del INO.
Ademas, todos los datos recabados seran manejados con estricta

confidencialidad y privacidad, no se utilizardn datos que puedan identificar al
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paciente, ni se pedird consentimiento informado ya que se revisaran historias
clinicas.

Se respetard la intimidad y la confidencialidad de la informacion personal de las
personas que participan en investigacion de acuerdo a la declaracién Helsinki.
El autor de este protocolo declara no tener conflictos de interés sobre la

realizacion de esta investigacion.
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Publicacién
del articulo
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PRESUPUESTO

Para la realizacion del presente trabajo de investigacion, serd necesaria la

implementacién de los siguientes recursos:

Concepto Monto estimado (soles)
Material de escritorio 400.00
Adquisicion de software 900.00
Internet 300.00
Impresiones 400.00
Logistica 300.00
Traslados 1000.00
TOTAL 3300.00
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1. Matriz de consistencia

ANEXOS

Titulo Pregunta de Objetivos Hipotesis Tipoy Poblacion de Instrumento
Investigacié disefio de estudio y de
n estudio procesamiento de recoleccion
datos
Tratamiento | ¢Cual es la Objetivo Hipotesis | Segun la Poblacién de Ficha de
intravitreo efectividad del | general general intervencion estudio recoleccion de
versus oral tratamiento El del Son 214 pacientes datos (anexo 2).
en intravitreo Determinar la | tratamient | investigador | con retinocoroiditis
retinocoroidi | versus oral en | efectividad ocon : por Toxoplasma
tis por pacientes con del clindamici | Observacio gondii atendidos en
toxoplasma retinocoroiditis | tratamiento nay nal el INO durante el
Instituto por intravitreo dexameta periodo 2015-2017.
Nacional de | toxoplasmaen | versus oralen | sona Segun el
Oftalmologia | el Instituto pacientes con intravitre alcance: Procesamiento de
2015-2017 Nacional de retinocoroiditi a es mas Explicativo lainformacion
Oftalmologia S por efectivo ) Para la obtencién de
durante el toxoplasma que el Segun el la informacion, se
2015-2017? en gl Instituto | tratamien | ndmero de confeccionara una
Nacional de to mediciones base de datos en
Oftalmologia sistémico | de !a olas las cual se
(INO) durante oral con varlaples de registraré la
el 2015-2017. | clindamici estud_lo: - informacion de
o na, Longitudinal acuerdo a la
Objetlyps cotrimoxa . codificacion de
especificos zol més Segun el variables (anexo 5).
. prednison | momento Los datos obtenidos
Determinar la aen dela .
. L, mediante los
frecuencia de pacientes recoleccién procedimientos
respue_sta al _ con de datos: _ descritos, se
tratam|en_to, tien] retinocor Retrospecti ingresarén a una
trans_cu_rr_ldo_ Y 91 oiditis por | VO base de datos en el
de YIIFEIIIS final § toxoplas Software SPSS
pacientes con | ma versién 24, para su
retinocoroiditis p| atendidos procesamiento. Los
toxopl.asma ratg en ?l resultados se
con clindamicing |nstituto reportaran en
.dexar?etasona Nacional formato de cuadros
intravitreo en el | de .
} . y/o gréficos Excel.
Instituto Nalmone thalmolo E| andlisis
Oftaimologia | 9a estadistico de los
durante el perioq dyrante el datos sera
2015-2017 2015— descrioti
ptivo y se
2017. realizard la

Determinar la
frecuencia de
respuesta al
tratamiento,
tiempo
transcurrido y
grado de
vitreitis final en
pacientes con
retinocoroiditis
por
toxoplasma
tratados con
clindamicina,
cotrimoxazol
mas

interpretacién de los
mismos y se daran
las conclusiones
obtenidas. Para
describir las
variables se
utilizaran medidas
de frecuencia,
porcentaje y
desviacion estandar.
Se elaboraran
cuadros de 2 x 2
para variables
categdricas y se
analizaran usando
Chi cuadrado o




prednisona en
el Instituto
Nacional de
Oftalmologia
durante el
periodo 2015—
2017.

Comparar la
efectividad del
tratamiento de
clindamicina y
dexametasona
intravitrea con
la del
tratamiento
sistémico oral
con
clindamicina,
cotrimoxazol
mas
prednisona en
los pacientes
con
retinocoroiditis
por
toxoplasma
atendidos en
el INO durante
el periodo
2015-2017.

prueba F. Para
variables
cuantitativas se
utilizara la prueba T
para datos
apareados o la U de
Mann Whitney para
la que nos sigan
distribucion normal.
Se considerara
significativo un valor
p<0.05conin
intervalo de
confianza de 95%.

para su
procesamiento. Los
resultados se
reportaran en
formato de cuadros
ylo graficos Excel.
El analisis
estadistico de los
datos sera
descriptivo y se
realizaré la
interpretacion de los
mismos y se daran
las conclusiones
obtenidas. Para
describir las
variables se
utilizaran medidas
de frecuencia,
porcentaje y
desviacion estandar.
Se elaboraran
cuadros de 2 x 2
para variables
categoricas y se
analizaran usando
Chi cuadrado o
prueba F. Para
variables
cuantitativas se
utilizara la prueba T
para datos
apareados o la U de
Mann Whitney para
la que nos sigan
distribucion normal.
Se considerara
significativo un valor
p <0.05conin
intervalo de
confianza de 95%.




1. Instrumento de recoleccion de datos

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

NUMERO DE HC
EDAD (afos)
TRATAMIENTO ) ) ,
Sistémico oral Intravitreo
Sin instruccion
Primaria
GRADO DE Secundaria
INSTRUCCION Superior
universitaria
Superior no
universitaria
Li - Call
PROCEDENCIA |ma_ C.a a0
Provincias
Ig AL INICIO DEL
TRATAMIENTO
lgG Positivo Negativo
IgM Positivo Negativo
Fecha de inicio de
tratamiento
TIEMPO TRANSURRIDO
DE RESPUESTA AL
TRATAMIENTO
(SEMANAS)
0OJO AFECTADO Y
LOCALIZACIC’)N DE LA
LESION oD Ol
PERIFERICA
AGUDEZA VISUAL oD Ol
INICIO DE
TRATAMIENTO
FIN DE TRATAMIENTO
GRADO DE TURBIDEZ FIN DE
DE LA VITREITIS INICIO TRATAMIENTO
0: Nula
0.5+: Minima
1:Leve
2:Moderada
3:Severa
4:Muy severa
Inactiva
EVOLUCION DEL GRADO | Empeoramiento
DE ACTIVIDAD Mejoria
Remision




2. CLASIFICACION DE LA TURBIDEZ VITREA (GRUPO SUN)

SIGNOS

VITRITIS
0 Nula
0,5+ Minima
1 Leve
2 Moderada
3 Severa
4 Muy severa

Ninguno

Polo posterior claremente visible con
alguna celularidad

Detalles de polo posterior levemente
turbios

Detalles polo posterior muy turbios

Detalles polo  posterior — escasamente
visibles

Solo fulgor

Tomado de: Nussenblatt RB, Palestine AG, Chan CC, Roberge F.
Standardizatlon of Vitreal inflammatory Activity in Intermediate and Posterior
Uveitis. Ophthalmology. 1985;92(4):467—71.



3. CLASIFICACION DE LA EVOLUCION DEL GRADO DE ACTIVIDAD
INFLAMATORIA (GRUPO SUN)

GRADO DESCRIPCION

Inactiva Ninguna célula
Empeoramiento Aumento en 2 pasos en el nivel de inflamacion
Mejoria Reduccion en 2 pasos en el nivel de inflamacién o
reduccion a grado 0
Remision Inactividad durante mas 3 meses tras retirada de
tratamiento

Tomado de: Jabs D a. Standardization of uveitis nomenclature for reporting
clinical data. Results of the first international workshop. Am J Ophthalmol.
2005;140(3):509-16.



4. TABLA DE CODIFICACION PARA ELABORAR LA BASE DE DATOS

VARIABLE CATEGORIAS Y SUS | CODIGO PARA BASE DE
VALORES DATOS
EDAD No categorica -
SEXO Femenino — Masculino Femenino: 1
Masculino: 0
LUGAR DE Lima — Callao Lima — Callao: 1
PROCEDENCIA
Provincia Provincias: 0
GRADO DE Sin instruccion Sin instrucciéon: 0
INSTRUCCION Primaria Primaria: 1
Secundaria Secundaria: 2

Superior universitaria
Superior no universitaria

Superior universitaria: 3
Superior no universitaria: 4

LATERALIDAD

Ojo derecho (OD)
Ojo izquierdo (OI)

OD: 0
Ol: 1

UBICACION
ANATOMICA DE
LA LESION

Regién macular
Region periférica

Region periférica: 1

TRATAMIENTO

SISTEMICO POR VIA ORAL:

Cotrimoxazol (800/160mg)
VO C/24 horas +
Clindamicina (300mg) VO
c/24horas + Prednisona
(Img/jg peso) c/24 horas por
lo menos durante 6 semanas
INTRAVITREO: Clindamicina

(1mg) y Clindamicina (1mg)

Sistémico: 0
Intravitreo: 1

GRADO DE 0: Nula Nula: 0
VITREITIS 0,5+: Minima Minima: 1
l:Leve Leve: 2
2:Moderada Moderada: 3
3:Severa Severa: 4
4: muy severa Muy severa: 5
RESPUESTA AL INACTIVA: Ninguna célula Inactiva: 0
TRATAMIENTO EMPEORAMIENTO: Empeoramiento: 1
Aumento en 2 pasos en el Mejoria: 2
nivel de inflamacion
MEJORIA: Reduccién en 2
pasos en el nivel de
inflamacion o reduccion a
grado 0 de Nussenblat.
SEROLOGIA Positivo Positivo: 1
PARA Negativo Negativo: 0
TOXOPLASMOSIS
TIEMPO <6semanas <6semanas: 0
TRANSCURRIDO = 6 semanas = 6 semanas: 1
PARA
RESPUESTA AL

TRATAMIENTO




