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Glosario

OVCR: Oclusién de vena central de la retina.

GNV: Glaucoma neovascular.

GPAA: Glaucoma primario de angulo abierto.

RDP: Retinopatia diabética proliferativa.

RD: Retinopatia diabética.

SOI: Sindrome ocular isquémico.

DM: Diabetes mellitus.

HAS: Hipertension arterial sistémica.

NOIA NA: Neuropatia dptica isquémica anterior no arteritica.
DMRE: Degeneracion macular relacionada a la edad.
PFCR: Panfotocoagulacion de retina.

TBC: Trabeculectomia.

MMC: Mitomicina-C.

AVMC: Agudeza visual mejor corregida.

NPL: No percepcion de luz.
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Resumen

Planteamiento del problema: El glaucoma neovascular es una entidad patologica
agresiva con potencial significativo para la pérdida visual. No existen reportes en la

poblacién del noreste del pais sobre esta patologia.

Objetivos: Describir las caracteristicas demograficas, comorbilidades oculares,

manejo y resultados visuales de pacientes con glaucoma neovascular.

Metodologia: Se realizo un estudio retrospectivo, observacional, transversal de
pacientes con diagnodstico de glaucoma neovascular con expediente completo en un
periodo del 2007 al 2021 de los servicios de Retina y Glaucoma de la Clinica de

Oftalmologia de la Fundacion TecSalud en Santa Catarina, Nuevo Leon, México.

Resultados: Se recolectd informacion de 390 ojos de 243 pacientes, se encontro
predominio del sexo masculino con 58.4% de la muestra, con una edad media de
presentacion de 59.1 + 10.7 afos, la diabetes mellitus fue la principal comorbilidad en
95.5%, hipertension arterial 56.8%, dislipidemia 11.1%. La AVMC basal media 1.55 +
1.0 (LogMAR), 60% de los ojos con AVMC en Snellen de 20/400 o peor. En un
analisis de un subgrupo de pacientes con diabetes mellitus y seguimiento mayor a 12
meses, 31.8% reportd no conocer el valor de ultima glicemia capilar y 59.1% report6
no recordar cuando se realizd por tltima vez este examen de laboratorio. En el analisis
comparativo entre diabetes mellitus temprana (<15 afios) vs. diabetes mellitus de larga
evolucion (> o igual a 15 afos) se encontraron diferencias significativas en el estadio
de glaucoma neovascular basal, con mayor proporcion de grado 3 en el grupo de larga
evolucion vs. el grupo de diabetes mellitus temprana (p=0.003), en este analisis el
subgrupo de diabetes mellitus temprana empeoraron mas su vision comparada con el
grupo de larga evolucion durante el seguimiento (p=0.005).

En el andlisis de factores de riesgo basales y durante el seguimiento para progresion, se
encontr6 que los pacientes con estadio 1 basal tenian mas posibilidad de progresion vs.
pacientes en estadio 2 basal (OR 3.38 [1.25-9.67] p=0.017), se encontraron como
variables protectoras para progresion tener complicaciones oculares (OR 0.30 [0.10-

0.86] p= 0.025), uso de acetazolamida (OR 0.17 [0.06-0.50] p=0.001), uso de esteroide
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topico (OR 0.12 [0.04-0.37] p=<0.001), implante de valvula de Ahmed (OR 0.16 [0.05-
0.55] p=0.003), ciclodiodoablacion (OR 0.16 [0.04-0.64] p=0.010) y si el paciente
presentaba baja visual (OR 0.24 [0.07-0.77] p= 0.017). En un andlisis de factores de
riesgo se encontraron 4 variables como protectoras para baja visual durante el
seguimiento, pacientes con diagnostico de diabetes menor a 15 afos (OR 0.36 [0.16-
0.83] p= 0.017), recibir panfotoocoagulacion de retina(OR 0.21 [0.08-0.56] p= 0.002),
implante de valvula de Ahmed (OR 0.33 [0.11-0.98] p= 0.047)y aquellos que tuvieron
progresion del grado de glaucoma neovascular(OR 0.16 [0.03-0.76] p= 0.021).

Conclusion: Los resultados obtenidos en nuestro estudio, muestran datos similares a
los reportes de otras poblaciones de nuestro pais, pero difieren en algunas variables
como las causas del glaucoma neovascular, esta patologia es una causa de pérdida
visual significativa en nuestra poblacion y la relacion de las enfermedades sistémicas
vasculares mas prevalentes y su afectacion a nivel ocular se hace latente en nuestros

resultados.
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Capitulo 1.- Planteamiento del problema

1.1.- Antecedentes

En 1868, Bader describid la neovascularizacion del iris (NVI) y en 1879,
Deutschmann Coats, describi6 por primera vez en 1906 el aspecto histologico de los
neovasos en un paciente con oclusion de vena central de la retina (OVCR); ! en 1928,
Salbus reporto la existencia de neovasos similares a nivel del iris en muchos pacientes con
diabetes mellitus y la nombro “rubeosis iridis diabética™; 2 previamente descrito como
“glaucoma congestivo”, “glaucoma trombotico” y “glaucoma hemorragico” hoy en dia, se
prefiere el término “glaucoma neovascular” acufiado en 1963 por Weiss y cols., el cual
describieron como una forma clinica severa de glaucoma asociado a neovascularizacion
del iris, del angulo iridocorneal, del tejido conectivo de €stos y aumento de la presion
intraocular. !

En 1948, Michaelson propuso a partir de observaciones un factor “X” el cual era
responsable del desarrollo de crecimiento vascular en retinopatias isquémicas, afios
después se encontr6 que el factor de crecimiento vascular endotelial era aquel sugerido por
Michaelson. *

Posterior a estos sucesos, la clasificacion, y las nuevas técnicas de tratamiento han

mejorado la atencion a los pacientes con esta entidad patologica. Se describen en los

siguientes capitulos el glaucoma neovascular y sus principales enfermedades causales.
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1.2.- Planteamiento del problema

El glaucoma neovascular (GNV) es un tipo de glaucoma secundario serio,
prevenible y agresivo con potencial significativo para pérdida visual.>® Ocurre
secundariamente a procesos isquémicos/hipdxicos del segmento posterior que estimulan la
proliferacion de nuevos vasos en el segmento anterior. 267

Debido a las numerosas causas que producen GNV, las mas comunes en el 90% de
los casos son la retinopatia diabética, la oclusion de vena central de la retina y el sindrome
ocular isquémica.” Estas patologias son muy comunes en nuestro pais, razon por la cual el
GNV suele ser un motivo de consulta oftalmolédgica frecuente. La diabetes mellitus (DM)
es una epidemia que causa una alta morbimortalidad, tan solo en México, la Encuesta
Nacional de Salud y Nutricion (ENSANUT, 2018) reporto que 10.32% (8, 542, 718) de los
habitantes mayores de 20 afios de edad contaban con un diagnoéstico previo de diabetes
mellitus (DM), éste, se incrementa conforme a la edad por lo que en el grupo de edad de
60 a 69 afos el 25.8% (aprox. 2.3 millones de personas) declar6 padecer DM. 8

Por su parte la hipertension arterial sistémica (HAS) como factor de riesgo vascular
para el desarrollo de OVCR y SOI, en nuestro pais 30.2% de los adultos tiene HAS y sélo
la mitad de ellos tiene valores de tension arterial controlados.’

Con respecto a la retinopatia diabética en nuestro pais, la tasas de prevalencia son
muy altas, hasta 71% de los pacientes con diabetes tienen algiin grado de retinopatia, de
los cuales 63% es proliferativa.'®

Estas cifras reflejan la realidad en México de las enfermedades sistémicas de mayor

prevalencia que tienen un impacto directo en la salud ocular. A pesar de que existen cifras
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reportadas de glaucoma neovascular en poblaciones del centro del pais, poca informacion

se encuentra sobre poblaciones del norte, especialmente del noreste.

1.3 Pregunta de investigacion

(Cual es la presentacion clinica, comorbilidades oculares, manejo y resultado visual

de pacientes con glaucoma neovascular en nuestra poblacion del noreste de México?

1.4 Objetivos generales y especificos de investigacion

1.4.1 Objetivo general

Describir las caracteristicas demograficas, comorbilidades oculares, manejo y
resultados visuales de pacientes con glaucoma neovascular.
1.4.2 Objetivo especifico

Describir las causas principales de GNV en nuestra poblacion asi como su manejo
terapeutico.

Relacionar posibles factores de riesgo para desarrollo de GNV y pérdida visual

debida a esta patologia.

1.5 Hipotesis

1.5.1 Hipétesis nula
La presentacion clinica, manejo y resultado visual es diferente al reportado en la

literatura.
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1.5.2 Hipotesis alterna
La presentacion clinica, manejo y resultado visual es similar al reportado en la

literatura.

1.6 Justificacion

En nuestro medio la DM, la hipertension arterial sistémica (HAS) y la dislipidemia
son enfermedades sistémicas de alta prevalencia, todas ellas producto de la epidemia de
obesidad que afecta a muchos paises occidentales incluyendo México en donde las
costumbres y caracteristicas alimentarias se han dirigido cada vez mas a alimentos
procesados, altos en carbohidratos, exceso de sodio, entre otros componentes, los cuales,
aunados al sedentarismo prevalente a causa del moderno estilo de vida han provocado el
aumento del indice de masa corporal entre los habitantes con sus consecuentes
repercusiones en la salud fisica.

Por tanto, las complicaciones oftalmicas derivadas de las mencionadas patologias
han aumentado, sobre todo aquellas derivadas de la DM, trayendo consigo la alta
prevalencia de retinopatia diabética en cualquiera de sus estadios, la patologia vascular
retiniana tales como oclusiones arteriales y venosas; centrales y de rama; y el SOI.

Dichas alteraciones de la vasculatura sistémica y la microvasculatura retiniana
producen en estadios avanzados isquemia tisular de la retina, lo que aumenta el riesgo de
desarrollo de GNV, lo que se refleja en la consulta oftalmoldgica de nuestro centro terciario
de atencion en el cual, se identificé el GNV como un motivo de consulta frecuente entre

nuestra poblacion del noreste de México en donde muchos de estos pacientes acuden en
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estadios avanzados de esta patologia por lo que la repercusion visual y el desarrollo de
ceguera no reversible es una constante.

A pesar de que existen multiples descripciones en la literatura médica del GNV en
poblaciones de otros paises y razas, hay pocos datos describiendo a los habitantes de
México, y en concreto, del noreste del pais por lo que se decidié llevar a cabo este estudio

con los objetivos descritos mas arriba en este documento.

1.7 Alcance del estudio

Esta investigacion esta limitada a una poblacion del noreste de México, que asiste
a consulta oftalmoldgica en el servicio de glaucoma y retina del Centro de Salud Integral
de la Fundacion TecSalud ubicada en la calle San Juan de los Lagos #300 de la colonia San
Gilberto en el municipio de Santa Catarina, Nuevo Ledn, México.

Se incluyeron solamente pacientes con diagndstico de glaucoma neovascular en un
periodo comprendido entre 2007 y 2021 por lo que los resultados deben interpretarse de

manera cuidadosa para otras poblaciones y periodos de tiempo.

Capitulo 2.- Marco teorico

2.1 Generalidades de glaucoma

El glaucoma es una condicidon neurodegenerativa que afecta al ojo y esta asociado
a la elevacion de la presion intraocular (PIO) entre otros factores de riesgo. !! Se define
como una neuropatia optica progresiva caracterizada por cambios estructurales en la cabeza

del nervio Optico que genera cambios funcionales a nivel del campo visual. !
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El glaucoma es el padecimiento que provoca mayor numero de pacientes con
ceguera irreversible en el mundo. >!2 La prevalencia mundial de glaucoma de angulo
abierto en 2010 fue de 1.96 %, mientras que para glaucoma por cierre angular de 0.69 %.
13'Y se presume que afectara al menos a 80 millones de personas en 2020 y 118.8 millones
para 2040.'! En

México, un estudio realizado en poblacion del centro del pais, la variedad mas
comun de glaucoma fue el GPAA en 40.6 %, sospecha de glaucoma en 17%, glaucoma por
cierre angular en 8.2%, pacientes con hipertension ocular (HTO) 5.9% y glaucoma
pseudoexfoliativo (GPEX) 5.7%. !2

En este capitulo se describe tinicamente la clasificacion de glaucoma no pediatrico

que de manera general se divide como se observa en la Tabla 1:

Tabla 1.- Clasificacion del glaucoma y condiciones relacionadas. '

I.- Glaucoma de angulo abierto
A. Glaucoma primario de angulo abierto
1. Glaucoma de tension normal
2. Glaucoma de angulo abierto juvenil
B. Glaucoma de angulo abierto secundario
. Sindrome de pseudoexfoliacion
. Glaucoma pigmentario
. Glaucoma traumatico
. Inducido por esteroides
. Asociado a inflamacion intraocular
. Hemolitico
. Glaucoma por células fantasma

. Asociado a tumores intraoculares

O© 0 3 N L A~ LW N =

. Crisis glaucomatocicliticas (Sx. Posner-Schlossman)

10. Sindrome de uveitis de Fuchs
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11. Sindrome glaucoma-hifema-uveitis
12. Asociado al cristalino
a. Facolitico
b. Por particulas del cristalino
c. Facoantigénico
13. Asociado a presion venosa epiescleral elevada
14. Asociado a siderosis
15. Sindrome de Schwartz

16. Elevacion de PIO asociada a tratamiento con AntiVEGF*

II. Glaucoma por cierre angular
A. Cierre angular primario
1. Sospecha de cierre angular primario
Cierre angular primario
Glaucoma primario por cierre angular

Crisis aguda de cierre angular

vk wn

Configuracion en iris plateau
6. Sindrome de iris plateau
B.  Glaucoma por cierre angular secundario
1. Con bloqueo pupilar
a. Inducido por el cristalino
i. Facomorfico
ii. Ectopia lentis
iii. Bloqueo pupilar pseudofaquico (especialmente por lente en cdmara anterior)
b. Bloqueo pupilar afaquico
c. Sinequias posteriores
2. Sin bloqueo pupilar
a. Mecanismo de empuje anterior
i. Glaucoma neovascular
ii. Sindrome iridocorneal endotelial
iii. Distrofia polimorfa posterior
iv. Consolidacion de material inflamatorio
v. Sinequias anteriores debido a trauma
b. Mecanismo de empuje posterior
i. Glaucoma maligno

ii. Efusion uveal
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iii. Rotacion anterior del cuerpo ciliar
iv. Facomorfico

v. Quistes del iris o del cuerpo ciliar
vi. Persistencia de la vasculatura fetal

vii. Retinopatia del prematuro

*Anti-VEGF: Farmaco inhibidor del factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF por sus siglas en inglés)

Debido al objetivo del estudio de esta tesis, no se revisaran el resto de los tipos de

glaucoma y solo se expondré lo relacionado a GNV.

2.2 Glaucoma Neovascular

El GNV es un tipo de glaucoma secundario dificil de manejar que causa ceguera 'y
resulta en pérdida visual desastrosa, la cual, para prevenirse o reducir la pérdida visual es
esencial un alto indice de sospecha de su desarrollo y conocer las enfermedades oculares
que la originan.!>!® Se caracteriza por el desarrollo de rubeosis iridis (neovascularizacion
del iris) o del angulo, cierre angular secundario y elevacion de la presion intraocular. 17~
19

Clinicamente los pacientes pueden presentar disminucion de la vision, dolor ocular,
hiperemia conjuntival y edema corneal microquistico.!*!” El GNV representa
aproximadamente el 3.9% de todos los tipos de glaucoma, en Europa se estima afecta
alrededor de 75,000-113,000 personas. ” En un estudio epidemiolégico en México, reportd
al GNV en cuarto lugar de todos los tipos de glaucoma (6.5 %). '?

La retinopatia diabética (RD), la oclusion venosa central (OVCR) isquémica de la
retina y el sindrome isquémico ocular (SOI) son las causas mas comunes de GNV, otras
menos comunes son los tumores intraoculares y uveitis. !> Se distribuyen aproximadamente

de la siguiente manera en cuanto a su frecuencia: RD 33%, OVCR 33% y SOI 13%. 2717

PC-GNVMX: Presentacion, curso clinico, manejo y resultado visual de pacientes con diagnostico de
glaucoma neovascular en un centro de tercer nivel del noreste de México.

Octubre 2022 Monterrey, N.L., México.

17



En México, esta frecuencia no se cumple como la reportada alrededor del mundo,

siendo el GNV causado por la RDP hasta en 90.8% de los casos.'® Las causas reportadas

con potencial de produccion de GNV se enumeran a continuacion en la Tabla 2:

Tabla 2.- Entidades patologicas causales de glaucoma neovascular. 2°

Procesos isquémicos retinianos

Tumores

Retinopatia diabética

Oclusion venosa central de la retina
Oclusion arterial central de la retina
Oclusion de rama venosa de la retina
Oclusion de arteria central de la retina
Obstrucciodn arterial/venosa combinada
Desprendimiento de retina

Trastornos hemorragicos de la retina
Retinopatia exudativa de Coats
Enfermedad de Eale

Amaurosis congénita de Leber
Retinopatia del prematuro

Persistencia de vitreo primario hiperplasico
Retinopatia por células falciformes
Vasculitis retiniana por sifilis
Retinosquisis

Sindrome de Stickler

Glioma del nervio Optico con consecuente
retinopatia por estasis venosa

Angiomatosis de retina (enf. de Von Hippel)
Sturge-Weber

Vitreorretinopatia exudativa familiar

Melanoma coroideo

Melanoma en anillo del cuerpo ciliar
Melanoma del iris

Retinoblastoma

Linfoma de celular gigantes
Carcinoma metastasico

Sarcoma de células reticulares

Enfermedades inflamatorias

Uveitis enfermedad

Behcet)

(iridociclitis  cronica,
Vogt-Koyanagi-Harada
Oftalmia simpatica
Endoftalmitis

Enfermedad de Crohn con vasculitis retiniana

de

Cirugia
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Endarterectomia carotidea

Extraccion de catarata

Vitrectomia via pars plana o lensectomia
Capsulotomia yag

Coreoplastia laser

Irradiacion Trastornos vasculares extraoculares
Fotorradiacion Enfermedad obstructiva de la cardtida
Haz externo Fistula carotideo-cavernosa

Particulas con carga: protones, radiacion de iones | Oclusion de la arteria carotida interna

de helio Arteritis de células gigantes

Placas Enfermedad de Takayasu

La clasificacion de GNV es clinica y depende de los hallazgos en la biomicroscopia

y gonioscopia, se clasifica del grado I al I1I (1 al 3) como se especifica en la Tabla 3.
Se considera también un estadio prerubiotico, caracterizado por PIO normal, con cambios
a nivel de la retina dependiendo de la patologia de origen de la isquemia. > Previo a la
deteccion clinica de NVI/NVA, existe fuga en el estudio de fluorangiografia de los vasos
normales del iris a través de la pared capilar que resalta la alteracion de la barrera vascular
y normalmente se le denomina neovascularizacion oculta.’

En el estadio o grado I, la PIO es normal si el paciente no tiene diagndstico previo
de GPAA.! La identificacion de NVI/NVA es indispensable durante el examen
oftalmologico previo a la instalacion de gotas midriaticas, el iris puede mostrar el desarrollo
de tofos de nuevos vasos provenientes de los capilares preexistentes, €stos se localizan en
el borde pupilar en un arreglo irregular, y se extienden como nuevos vasos en un patron
no-radial hacia el angulo camerular. > En la gonioscopia, se muestra un dngulo normal, que

puede mostrar pequeios neovasos en la superficie de la malla trabecular que sobrepasan el
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espolon escleral a diferencia de los vasos iridianos normales que tipicamente se encuentran
posterior a éste.

En el estadio o grado II, puede desarrollarse dolor e inflamacion debido a que los
primeros estadios de NVI pasan desapercibidos, el ojo puede mostrarse rojo, con dilatacion
de vasos epiesclerales, inyeccion ciliar, edema corneal, aplanamiento de la superficie
anterior del iris y la cdmara anterior se muestra profunda y puede observarse flare. La
pupila puede mostrarse fija o semi-dilatada debido a la isquemia del esfinter pupilar. El
trabéculo se obstruye de manera considerable por la membrana fibrovascular que en

conjunto con el hifema contribuyen al aumento de la PTO.

Tabla 3

El estadio o grado III, caracterizado por el glaucoma por cierre angular, la
contraccion de la membrana fibrovascular produce un cierre debido a la formacioén de
sinequias anteriores irreversibles a lo largo del angulo irido-corneal. La PIO es muy alta
(40-60 mmHg) y se acompana de dolor ocular severo, edema corneal, y fendémeno de
Tyndall en la cdmara anterior, la pupila se observa fija, semi-dilatada, eversion del borde
pupilar (ectropion uveal) y culmina con el cierre total del dngulo y la neuropatia Optica

producto de la PIO excesiva que conlleva a disminucion o pérdida visual sin tratamiento. °

Tabla 3.-. Clasificacién de glaucoma neovascular.??

Estadio NVI/NVAP Estado del angulo PIO®
1 Presente Abierto Normal
2 Presente Abierto Elevada
3 Presente Cerrado Elevada

“ Neovascularizacion del iris
b Neovascularizacion del dangulo
¢ Presion intraocular
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La fisiopatogenia de la enfermedad como se ha mencionado previamente, surge de
procesos isquémicos/hipdxicos de la retina, solo 3 % de los casos se debe a inflamacion sin
isquemia retiniana. 2° Posterior a la aparicion de isquemia, ocurre un desequilibrio entre
factores inhibidores y promotores de la neovascularizacion, con mayor concentracion de
estos ultimos. 1720

En 1989, se describid la molécula de Factor de Crecimiento Endotelial Vascular
(Vascular Endothelial Growing Factor [VEFG]) como mediadior angiogénico, es una
proteina dimérica, con una masa molecular de 45,000; compuesta de dos subunidades de
la misma masa molecular con una unica secuencia Unica NHa-terminal, es un potente
mitdgeno de los vasos pequefios y grandes que no afecta el crecimiento de los fibroblastos,
células epiteliales del cristalino, células endoteliales corneales, queratinocitos ni células de
la corteza adrenal. 2> En 1996, se reporté el hallazgo de niveles muy altos de VEGF en
humor acuoso de aquellos ojos de pacientes con RD complicada con GNV, comparado con
pacientes sin desarrollo de GNV. 2423 Se ha encontrado también niveles elevados de VEGF
en el humor vitreo de pacientes con neovascularizacion del iris, la retina y el nervio dptico.
25

El VEGF se produce en las células retininas (células de Miiller, epitelio pigmentario
de la retina, pericitos y células ganglionares), tanto su mRNA y los niveles de proteinas
secretadas por éste, incrementan de manera dramatica cuando las células cultivadas se les
somete a hipoxia. >!172> Ademas del VEGF, otras citocinas se han visto implicadas como
factores angiogénicos en comun, tales como, el factor de crecimiento del hepatocito, factor

de crecimiento similar a insulina, factor de necrosis tumoral y citocinas inflamatorias,
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especialmente IL-6, este ultimo se ha correlacionado de manera positiva con la
neovascularizacion del iris en casos de OVCR. "7

El VEGF, induce la migracion celular endotelial por la expresion de intregrinas alfa
y beta, incrementa la adhesion leucocitaria al endotelio provocando disrupcion de la barrera
hemato-retiniana, el factor de crecimiento tranformador beta estimula la formacion de la
membrana fibrovascular y proliferacion de fibroblastos. !

En conjunto estos factores estimulan a los capilares pre-existentes y activan las
células endoteliales las cuales liberan metaloproteinasas de matriz (MMP) principalmente
MMP-2, 9 y 14; estas citocinas son responsables de la degradacion de la membrana basal
de los vasos adyacentes y aparecen las células “punta” a partir de las células endoteliales
existentes.!

Las células “punta” lideran la formacion de los nuevos vasos, si existe una cantidad
excesiva de éstas células, los neovasos se forman en un arreglo cadtico, lo que le da el
aspecto caracteristico a éstos vasos en las retinopatias proliferativas.! Las células “punta”
tienen filopodios largos polarizados, migran a la matriz extracelular (MEC) y reciben
sefalizacion para ser guiadas, como tal no proliferan para formar el lumen de un vaso, pero
son responsables del reclutamiento celular no-vascular incluyendo los pericitos. ! Cuando
dos brotes de vasos se unen, pueden formar una anastomosis y por consecuencia un nuevo
vaso. !

La secrecion de los factores previamente mencionados induce cambios en el
segmento posterior y anterior debida a la difusiéon dentro de este ultimo, causando la
formacion de NVI/NVA, por tanto se ha demostrado que la vitrectomia, extraccion del

cristalino, la capsulotomia Nd:YAG y otros procedimientos que alteran la barrera entre
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ambos segmentos, cursan con una mayor incidencia de neovascularizacion del segmento
anterior.’

La NVI/NVA se desarrolla invariablemente previo al aumento de PIO con la
consecuente formacion de una membrana fibrovascular en la superficie anterior del iris y
el angulo iridocorneal; el desarrollo de dicha membrana progresa a la formacion de
sinequias anteriores, cierre angular y aumento subito de la PIO. >!3 La formacion de la
membrana fibrovascular obstruye la malla trabecular, ademas se contrae en direccion
anterior causando el cierre irreversible del angulo. >

El tratamiento del GNV se divide de manera general en la terapia médica y la
quirdrgica, existen distintas opciones dentro de ambos campos pero normalmente se
requiere una combinacion de éstos para lograr el objetivo.?¢

El tratamiento médico incluye la administracion de agentes hipotensores topicos
que reducen la produccion del humor acuoso y/o incrementan el flujo de salida de éste,
pueden utilizarse beta-bloqueadores, inhibidores de la anhidrasa carbonica, agonistas de
las prostaglandinas y alfa-agonistas adrenérgicos. La terapia oral con inhibidores de la
anhidrasa carbonica también resulta efectiva en pacientes que toleran estos farmacos. El
tratamiento médico generalmente es temporal debido a que se requieren otros recursos mas
definitivos, pero pueden utilizarse como protectores de dafio a las fibras nerviosas, mejorar
el dolor y disminuir el edema corneal secundario a aumento de la PIO, lo que permite la
valoracion de las estructuras del globo ocular.?® Sin embargo, otros reportes indican que
las prostaglandinas pueden no ser de utilidad debido a que no mejoran el flujo de salida del
humor acuoso por la obstruccion de la membrana fibrovascular.'> Los esteroides topicos

pueden utilizarse por su potencial antiangiogénico, reduccion de la permeabilidad vascular
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y la disminucion del componente inflamatorio de la enfermedad, los agéntes ciclopléjicos
mejoran la inflamacion y brindan confort al paciente 11527

La panfocoagulacion de retina (PFCR) ha sido histéricamente el centro del
tratamiento del GNV debido a que puede revertir la NVIy NVA, la destruccion de la retina
isquémica con la fotocoagulacion disminuye el estimulo vasoproliferativo. Puede usarse la
PFCR de manera aislada o aunada a otras terapias médicas o quirtrgicas para el control del
GNV. 2 Previa a la aparicion de la PFCR, la cirugia filtrante en casos de GNV eran poco
exitosos, desde la introduccion de la ablacion con laser del tejido retiniano se mejoraron
los resultados de la cirugia filtrante. 2° A pesar de los hallazgos en diferentes estudios con
respecto a la seguridad y eficacia de la PFCR, existen reportes de pérdida visual moderada,
disminucion de la vision de colores, dificultad para conduccion nocturna y disminucion de
la adaptacion a la oscuridad.*®

La proliferacion vascular, es la base de distintas patologias sistémicas incluyendo
el desarrollo de neoplasias, por lo que no es propia Unicamente del GNV, la investigacion
oncologica derivo a la descripcion del VEGF en la patogénesis de los tumores cancerosos
muy vascularizados. ?® Estos estudios permitieron el desarrollo de farmacos inhibidores del
VEGF (Anti-VEGF), el Bevacizumab (Avastin) es un anticuerpo anti-VEGF aprobado
desde 2004 para cancer colo-rectal, se dirige principalmente a dos receptores VEGFR-1 y
VEGFR-2 e inhibe los efectos del VEGF, el Pegatinib (Macugen) por otro lado es un
aptamero que fue disefiado para unirse al VEGF extracelular y se describi6 principalmente
la degeneraciéon macular relacionada a la edad (DMRE) neovascular, el Ranibizumab

(Lucentis) es un fragmento Fab de un anticuerpo monoclonal humanizado contra todas las

isoformas de VEGF, mas recientemente el Aflibercept (Eylea) es una proteina
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recombinante de fusion de las porciones de los receptores de VEGF 1 y 2 que se unen para
inhibir el VEGF-A vy el factor de crecimiento derivado de la placenta.?® Bevacizumab por
su parte, ha mostrado efectividad en la regresion de NVI/NVA, incluso como monoterapia
excepto en los casos avanzados donde no logré controlar la PIO, sin embargo, en conjunto
con PFCR permite mejor control de la enfermedad y si se realizan ambas previo a la
trabeculectomia (TBC) mas mitomicina C (MMC) mejora las tasas de falla en estos casos.?
Aflibercept ha mostrado producir regresion de la NVI/NVA, asi como controlar la PIO en
los casos de GNV.?? Al igual que los dos farmacos mencionados previamente, la
experiencia con Ranibizumab es similar, el uso unicamente de éste tiene beneficio a corto
plazo en la regresion de NVI/NVA, pero poca eficacia en el control de la PIO; aunado a
cirugia filtrante mejora los resultados de esta altima.3!

Los beneficios del uso de anti-VEGF incluyen: la disminucion del riesgo de
sangrado durante la cirugia de glaucoma debido a la regresion de la rubeosis tan rapido
como 48 horas y que puede utilizarse en casos en que no puede aplicarse la PFCR o como
estabilizador hasta que se realice la fotocoagulacion y/o la cirugia de glaucoma.?®2%32 Estos
beneficios se extienden al uso de antiangiogénico aunado a dispositivos de drenaje,
especificacamente con la valvula de Ahmed, en donde mejoran el sangrado intraoperatorio
y la reduccion de NVI en la primera semana posoperatoria.?® A pesar de la seguridad y
eficacia de la terapia antiangiogénica, algunas complicaciones han resultado desde su
introduccion incluyendo la elevacion transitoria de la PIO, desprendimiento de retina
traccional en presencia de proliferacion fibrovascular de la retina y la hemorragia vitrea.?®

El tratamiento del GNV esta lejos de satisfacer con sus resultados debido a la

complejidad de la enfermedad subyacente; las drogas anti-glaucomatosas no disminuyen
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la PIO de manera efectiva en el GNV, y la cirugia en ocasiones no es viable debido a la
abundancia de neovasos en el iris y angulo los cuales durante la cirugia pueden resultar
dafiados y originan sangrado intraoperatorio, ademas, la fuga de proteinas plasmaticas por
el dafio de la barrera hemato-acuosa estimulan la formacion de una membrana vascular en
el egreso filtrante lo que conlleva a falla de la cirugia filtrante.’?> Los procedimientos de
ciclocrioterapia y ciclofotocoagulacion a pesar de que disminuyen de forma efectiva la
PIO, existe dificultad en la cuantificacion precisa y ocurre atrofia ocular y pérdida visual.?

Existe la incégnita de cual tratamiento es la clave en el GNV y su objetivo principal,
sea disminuir la PIO o preservar la funciéon visual, por lo que algunos casos los
procedimientos cicolodestructivos pueden obviarse en 0jos de pacientes con funcidn visual.
32

La trabeculectomia tradicional se ha asociado a una alta tasa de falla debida a
inflamacion severa e hifema, su éxito se ha mejorado con la introduccion de antimetabolitos
como la mitomicina-C, su tasa de éxito varia de 62 a 81.2% en un afio pero se reduce hasta
51% a 5 afios, los factores de riesgo asociados a la falla se han asociado a PIO preoperatoria
bajay cirugia de catarata previa. Los casos de falla en la trabeculectomia se asocian a varios
factores en el GNV, en el proceso de cicatrizacion una sincronizacion de eventos ocurren,
el primer paso es la hemostasia, después la reaccion inflamatoria, la diferenciacion celular,
la migracion y proliferacion de células, la angiogénesis controlada, la epitalizacion de la
herida, y la sintesis de fibras de colagena para la reparacion de la herida; todas ellas
terminan en una cicatrizacion agresiva de la fistula bloqueando el drenaje con neovasos y

fibroblastos. !
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El implante valvular ha demostrado reduccion significativa de la presion intraocular

(PIO) preoperatoria y reduccion de medicamentos hipotensores. 3233

Los dispositivos de
drenaje se han considerado una opcion viable en el manejo del GNV cuando existe un
riesgo alto de falla de la cirugia filtrante, o en casos refractarios al tratamiento, son efectivos
tanto la valvula de Ahmed y Molteno en la disminucion inmediata y a mediano plazo de la
PIO, pero no logran su control a largo plazo, ademas que su colocacion es un reto técnico
debido a que la membrana fibrovascular puede envolver el tubo.'>3* Los resultados
funcionales posterior al implante de valvula de Ahmed dependen de la severidad del GNV
inicial, pueden tener complicaciones hasta en 32% de los casos como una fase hipertensiva
a corto plazo, estrechamiento de la camara anterior, hipotonia en un plazo intermedio,
hifema y descompensacion corneal, ademads, el empleo de la PFCR, pudiera asociarse al
éxito quirurgico. 3-* Se ha descrito el implante de valvula de Ahmed en pars plana mas

vitrectomia posterior con resultados favorables en mejoriad e agudeza visual y control de

la P1O.33

2.3 Retinopatia diabética

La retinopatia diabética (RD), es la complicacion mas frecuente y una de las mas
serias de la DM, tiene un origen microvascular en la retina y lidera las causas de pérdida
visual y ceguera a nivel mundial. 337 Se define por la Asociacién Americana de Diabetes
como una complicacion neuro-vascular de la DM que involucra una disrupcion progresiva

de la interdependencia entre los multiples tipos de células en la retina. 3 En paises
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desarrollados, la RD lidera la causa de ceguera en la poblacién econdmicamente activa, sin
tratamiento los pacientes pueden sufrir de pérdida visual.?®

Su incidencia anual a nivel mundial va de 2.2%-12.7% dependiendo de la
distribucion geografica, sexo y edad en las diferentes poblaciones estudidadas *7. La
prevalencia de cualquier lesion de retinopatia en pacientes con diagndstico de DM, es 84%
mayor en méxico-americanos que en blancos no-hispanos. ** En México, la prevalencia de
RD en pacientes diabéticos es de 71%, y hasta 63% de éstos muestran retinopatia diabética
prolifearativa.'® En el sur del pais la prevalencia de RD ha sido reportada en 38.9%-51%.
36

El desarrollo de RD y la progresion a retinopatia diabética proliferativa se ve
enlentecido con un estricto control de los niveles de glucosa séricos como lo demostro The
Diabetes Control and Complications Trial (DCCT), sin embargo, también se ha observado
un empeoramiento transitorio de la RD con el tratamiento agresivo de la DM. 40

La patogenia de la RD estd ligada a permeabilidad vascular, isquemia del tejido y
angiogénesis ademads la alteracion en la funcion plaquetaria es frecuente en los pacientes
con DM tipo 2 y contribuye a las complicaciones vasculares y la progresion de la
enfermedad. *¢

Se clasifica segun los hallazgos en la exploracion oftalmologica, se divide en
retinopatia diabética no proliferativa (RDNP) y proliferativa (RDP); la primera se divide a
su vez en cuatro estadios, la diabetes sin retinopatia en la que no existen cambios en el
fondo, en la RDNP leve se observa la presencia de microaneurismas, en la RDNP moderada
se caracteriza por la presencia de microaneurismas, hemorragias intrarretinianas o

arrosariamiento venoso sin datos de severidad, la RDNP severa muestra hemorragias
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intrarretinianas en los 4 cuadrantes, arrosariamiento venoso en en 2 cuadrantes o mas,
anormalidades intrarretinianas microvasculares (AMIR) en uno o més cuadrantes. La RDP
es el estadio final, caracterizado por la presencia de neovascularizacion del disco Optico,
NVI y/o NVA, hemorragia vitrea o desprendimiento de retina traccional.

La hiperglicemia juega un papel importante en la patogénesis de la RD, la respuesta
temprana de los vasos retinianos a la hiperglicemia son la dilatacion y los cambios en el
flujo sanguineo como parte de una autoregulacion al incremento metabolico en pacientes
diabéticos. La pérdida de pericitos es un hallazgo clave en los eventos tempranos en la RD,
la apoptosis de éstas células de soporte se ha demostrado en estudios in vivo e in vitro,
debido a la funcién de soporte capilar de estas células, su pérdida produce protrusion
externa de la pared del capilar formando microaneurismas, ademés ocurre apoptosis de
células endoteliales y pérdida de la membrana basal que resultan en la pérdida de la barrera
hemato-retiniana. Estos cambios producen oclusion capilar e isquemia con el aumento de
la sintesis de VEGF por la activacion del factor inducible por hipoxia (HIF-1), el VEGF
estd involucrado en la progresion de la RDP y el edema macular y aumenta la
permeabilidad vascular. La inflamacion crénica de bajo grado se ve implicada en la
patogenia de la RD, la adhesion leucocitaria encontrada en modelos animales y pacientes
con RD genera la expresion de multiples mediadores inflamatorios como integrinas b-2
CDl1a, CDI11b, y CD18, ICAM-1, VCAM-1, selectinas, factor de necrosis tumoral alfa,
interleucina (IL) 6, IL-8, IL-1beta; su nivel de expresion se ha correlacionado con la
severidad de la RD.#!

La PFCR ha sido el estandar de oro para el tratamiento de la RD por su capacidad

para reducir el riesgo de pérdida visual.*? Con el advenimiento de nuevas terapias dirigidas
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a los agentes implicados como los farmacos anti-VEGF y los esteroides intraoculares

juegan actualmente un papel importante en la terapia para RD.

2.4 Oclusion Venosa Central de la Retina

La OVCR ocupa el segundo lugar de las enfermedades vasculares de la retina, solo
después de la retinopatia diabética, se define como un desérden vascular caracterizado por
congestion y dilatacion de las venas de la retina, con la subsecuente aparicion de
hemorragias, isquemia en forma de exudados algodonosos, exudados duros y edema
macular. Puede surgir de manera central o en una rama y esta asociada a la triada de
Virchow que incluye estasis venosa, dafio de la pared vascular e hipercoagulabilidad. La
OVCR se divide en tipo isquémica en un tercio de los casos y no isquémica.*>*

Se observa clinicamente un fondo con venas dilatadas y tortuosas y hemorragias
retinianas en los cuatro cuadrantes; estas hemorragias suelen ser intra-retinianas aunque
pueden encontrarse pre-retinianas y sub-retinianas. En los casos isquémicos puede
observarse inflamacion del disco Optico. Se observan exudados algodonosos con apariencia
tipica color blanco y exudados duros en los limites de la zona isquémica.*

La fisiopatologia del GNV en los casos de OVCR, se centra en la disminucion del
flujo sanguineo de los capilares retinianos que conlleva a hipoxia con la consecuente
produccion de VEGF y neovascularizacion ocular. 2!

Los factores determinantes para el desarrollo de GN'V posterior a una OVCR es la

extension, localizacion y duracion de la isquemia retinanana, por tanto, en la OVCR no
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isquémica la NVI/NVA es rara mientras que en la forma isquémica la incidencia es de 20-
60% y ocurre entre 3 a 5 meses después de la instalacion. 32!

La PFCR ha mostrado ser efectiva en la eliminacion de la neovascularizacion ocular
en los casos de OVCR, a pesar de que algunos autores en afios previos han concluido que
el beneficio no supera al riesgo de pérdida del campo visual y que la PFCR tiene mayor
impacto en el desarrollo de GNV en los casos de RDP. 2143

El tratamiento se basa en el uso de corticoesteroides intravitreos y antiangiogénicos

los cuales han mostrado eficacia en la ganancia de letras y disminucion del grosor central.**

2.5 Sindrome Ocular Isquémico

El SOI es un espectro de caracteristicas oculares causadas por hipoperfusion arterial
del ojo, es una forma severa de isquemia cronica. Se manifiesta con deterioro visual, dolor
y diversos signos en el segmento anterior y posterior asi como otras estructuras orbitarias.
La principal causa es la estenosis carotidea y se piensa que el SOI ocurre cuando ésta supera
el 90%. Los sintomas suelen incluir disminucion de la vision subita (41%), gradual (28%)
o transitoria (15%), amaurosis con luz brillante, dolor ocular u orbitario en 5-10% de los
pacientes, en 20% de los casos los signos clinicos suelen ser incidentales.

Los signos clinicos en el segmento anterior suelen incluir: dilatacion de los vasos
venosos epiesclerales, edema corneal, celularidad en cdmara anterior, flare, dilatacion
pupilar con pobre respuesta a la luz, catarata, atrofia optica, NVI o NVA. La NVI se
encuentra en hasta 90% de los casos y es un signo de mal prondstico para pérdida visual

ya que desarrollan vision de cuenta dedos o menos a un afio. En el segmento posterior,
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puede observarse dilatacién venosa con o sin tortuosidad, hemorragias retinianas leves y
microaneurismas, adelgazamiento arteriolar, edema macular, neovascularizacion del disco
optico (NVD) o neovascularizacion en cualquier lugar de la retina. 4647

Afecta mayormente a los adultos mayores, con una edad media de presentacion a
los 64 anos, afecta dos veces mas a los hombres, los factores de riesgo para su desarrollo
incluyen patologias sistémicas de afectacion vascular como la hipertension arterial,
diabetes y cardiopatia isquémica.*®

El tratamiento incluye el control de la patologia sistémica, la endarterectomia
carotidea es de eleccion para el manejo de la estenosis carotidea, sin embargo, al menos un
tercio de los pacientes que se someten a este procedimiento empeora, un tercio permanece
estable y un tercio mejoran. La neovascularizacion del iris o la retina puede requerir PFCR,
el laser previene la hemorragia de los vasos friables. El Bevacizumab intravitreo puede ser
util en el tratamiento de la NVI y el desarrollo de GNV, ademas de tratar el edema macular
secundario.*

El pronostico visual del SOI es pobre en especial si permanece sin diagnodstico, las

causas de muerte principales en estos pacientes son el infarto cerebral y cardiaco.?

Capitulo 3.- Metodologia

3.1 Diserio del estudio
3.1.1 Clasificacién

e Serie de casos, descriptivo.
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3.1.2 Tipo de investigacion

e Observacional, transversal.
3.1.3 Tipo de anélisis

e Descriptivo
3.1.4 En relacién con el tiempo

e Restrospectivo

3.2 Materiales y métodos

3.2.1 Pacientes

La muestra se definio a partir de pacientes con diagndstico de GNV confirmado
clinicamente que se atienden en los servicios de Retina y Glaucoma en el periodo entre
2007 a 2021 en la “Clinica de Oftalmologia” de la Fundacion TecSalud en la ciudad de

Santa, Catarina, Nuevo Ledn, México.

3.2.2 Criterios de inclusion.
e Pacientes con diagnostico clinico de GNV y expediente completo.
e Pacientes con aviso de privacidad firmado para uso de datos para
investigacion clinica.
3.2.3 Criterios de exclusion.
e Pacientes sin diagnostico de GNV.
e Expediente incompleto.

e Pacientes cuyo expediente fue depurado por tltima visita mayor a 5 afos.
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e Pacientes sin aviso de privacidad firmado para uso de datos.

3.3 Variables del estudio.

Datos demograficos: Sexo, edad.

Antecedentes: Diabetes mellitus tipo 1 o 2, Hipertension arterial, Gltima glucosa

sérica, tiempo de ultima toma de glucosa sérica, tratamiento de DM e HAS, otras

comorbilidades sistémicas.

Exploracion oftalmologica: Agudeza visual mejor corregida basal y ultima

reportada, lateralidad (ojo afectado con GNV), presion intraocular basal,

comorbilidades oculares.

Glaucoma neovascular: clasificacion basal y ultima visita, manifestaciones

oculares, seguimiento.

Tabla 4.- Variables del estudio.

Definicion Definicion Tipo de Escala de
Variable Conceptual Operacional Variable Medicién Valor de Variable
Sexo Género mas.cuhno Sexo repqrtado en Cualitativa Nominal 1. Hombre
o femenino expediente 2. Mujer
Edad cronolésica Afos cumplidos al
Edad 0log momento de Cuantitativa Afios Numero de afios
del paciente .,
revision
Registro de
Diagnostico enfermedad 0: No
DM Tipo 1 confirmado de DM diagnosticada al I . s
. S Cualitativa Nominal 1: Si
tipo 1 inicio o durante el
seguimiento
Registro de
Diagnostico enfermedad 0: No
DM Tipo 2 confirmado de DM diagnosticada al o . T
. L Cualitativa Nominal 1: Si
tipo 2 inicio o durante el

seguimiento
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Afos cumplidos al

Edad al Edad cronologica , ~
Diagnéstico del paciente momento de Cuantitativa Afos Nimero de afios
diagnostico de DM
Registro de
Diagnostico enfermedad 0: No
HTA confirmado de diagnosticada al Cualitativa Nominal s
S 1: Si
HTA inicio o durante el
seguimiento
Afos cumplidos al
Edad al Edad cronolégica momento de Niimero de afios
Diagnéstico del paciente diagnostico de Cuantitativa Afos
HTA
Registro en
Tiempo de . expediente en que 0: Desconoce
S Tiempo en que el . :
realizacion de . . el paciente se I . 1: <1 semana
Lo paciente se realiz6 ; g Cualitativa Nominal .
ultima glucosa L realizo su ultima 2: 1 semana a 1 mes
L o la ultima glucosa
sérica glucosa en la 3:> 1 mes
primera consulta
Registro en
expediente de
. Valor de glucosa valor de glucosa o ,
Glucosa sérica . - . Cuantitativa Valor Numero en mg/dl
sérica sérica referido por
el paciente en la
primera consulta
Tratamiento Registro de uso de 0. Ninguno
Tratamiento de la utilizado por el medicamento oral _— . 1. Oral
. A Cualitativa Nominal .
DM paciente para el o insulina en 2. Insulina
manejo de la DM | expediente clinico 3. Ambos
Numero de R(?ngtI‘O de ,
. . numero de Numero de ,
Numero de anti- medicamentos para . o Numero de
. . . medicamentos Cuantitativa | drogas para .
hipertensivos el manejo de la - medicamentos
HTA utilizados para el HTA
manejo de la HTA
Afos cumplidos al
Edad al Edad cronologica momento de
Diagnéstico del paciente diagnéstico de Cuantitativa Afos Numero de afios
GNV
Registro en
Diagnéstico de Presencia de GNV expediente del 0: No
GNYV en primera en la |primera diagnostico de Cualitativa Nominal 1'. S
visita consulta GNV en la primera ’
consulta
Tiempo de Tle‘?lp N
. transcurrido entre .
primera consulta . Registro en
. L . la primera consulta .
al diagnéstico de L expediente del o ,
y el diagnostico de S Cuantitativa Meses Numero de meses
GNV GNV diagndstico de
GNV.
Estadio de GNV al
Clasificacion del diagnostico en la Estadio de GNV 1: Grado 1
GNV al primera consulta o segun los Cuantitativa Nominal 2: Grado 2
diagnostico durante el hallazgos clinicos 3: Grado 3
seguimiento
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Ojo en el que

Ojo del cual fueron . 1. Derecho
. fueron medidas las .
. obtenidos los datos . . o . 2. Izquierdo
Ojo ;. manifestaciones Cualitativa Nominal )
clinicos . 3: Ambos
clinicas
. . Reglgtro en 1. Asintomatico
. Sintomas referidos expediente de o
Sintomas oculares . , . i . 2. Disminucién de la
. por el paciente en | sintomas referidos Cualitativa Nominal .,
de presentacion . . vision
la primera consulta en la primera
3. Dolor ocular
consulta
Agudeza visual
. . reportada en
Agudeza visual Agudeza visual po! . .
. . . expediente bajo o Agudeza visual en
mejor corregida al con la mejor s Cuantitativa Snellen
S, hy refraccion Snellen
diagnostico correccion .
manifiesta del
paciente.
Presion intraocular
Presion del ojo afectado
intraocular al Presion intraocular tomada con Cuantitiva mmHg Valor de PIO
diagnéstico tonometria de
Goldmann
1. Neovascularizacion
Registro en iris/angulo
expediente de las 2. HTO
Manifestaciones manifestaciones 3. Cierre angular
Manifestaciones oculares (signos) oculares o . secundario
Cualitativa Nominal
oculares presentadas por el | presentados por el 4. Edema corneal
paciente paciente en algiin 5. Hemovitreo
momento del 6. Hifema
seguimiento 7. Inyeccion ciliar
8: Uveitis
1. Hipotensor
Tratamiento topico
- establecido para el 2. Hipotensor
. [ 3 Terapéutica . , I .
Manejo médico . paciente segun lo Cualitativa Nominal oral
utilizada .
reportado en 3. Esteroide
expediente clinico 4. Ciclopléjico
5. Anti-VEGF
Realizacion de Reglst.ro en el .
L expediente de 0: Ninguno
procedimientos con . .
o . , procedimientos o . 1. Panfotocoagulacion
Terapia laser laser en algiin . , Cualitativa Nominal :
unto del con laser en algun de la retina
punto. punto del 2. Ciclodiodoablacion
seguimiento o
seguimiento
., Registro en el
Realizacion de . .
. expediente de 0: Ninguno
procedimientos . ,
. s S procedimientos o . 1: Trabeculectomia
Manejo quirurgico quirurgicos en . . Cualitativa Nominal ) -
, quirpurgicos en 2: Colocacion de
algun punto del , .
.. algin punto del valvula
seguimiento .
seguimiento
0: No acudio a
seguimiento
1: 1 mes
Cualitativa Nominal 2: 3 meses
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Seguimiento Tiempo en que se Tiempo entre 3: 6 meses
ha visto al paciente primer y ultima 4: 12 meses
visita 5: 24 meses
6: > 24 meses
Agudeza visual
Agudeza visual Agudeza visual repo'rtada n .
. . . expediente bajo o Agudeza visual en
mejor corregida en con la mejor s, Cuantitativa Snellen
AN y refraccion Snellen
la ultima consulta correccion .
manifiesta del
paciente.
Clasificacion del Estadio de GNV al | Estadio de GNV 1: Grado 1
GNYV en la ultima diagnostico en la segun los Cualitativa Nominal 2: Grado 2
visita ultima consulta hallazgos clinicos 3: Grado 3
Cambio de un Registro en el
Progresién de la estadio a otro expediente de o . 0: No
., Cualitativa Nominal .
enfermedad durante el progresion del 1: Si
seguimiento GNV

3.4 Técnicas de analisis estadistico

Los datos se introdujeron en una hoja de célculo de Excel (v. 365, 2020, Microsoft
Corporation, Redmond, WA) y fueron analizados utilizando el software IBM SPSS v.24
(IBM Inc., Armonk, NY, USA). Las variables categoricas se describieron como
frecuencias y porcentajes. Se utiliz6 la prueba de Kolmogorov Smirnov para determinar la
distribucion de los datos. Los datos con una distribucion normal se describieron como
media y distribucion estdndar (DE), mientras que aquellos con una distribucion no-normal
se describieron como mediana y rango intercuartil (RIC).

Debido a la alta representacion de pacientes diabéticos en la poblacion estudiada,
asi como al pobre seguimiento de algunos pacientes, se decidi6 incluir inicamente a los
pacientes con glaucoma neovascular secundario a diabetes mellitus que tuvieran un
seguimiento de >12 meses para el andlisis comparativo y de factores de riesgo. Se realizo
una correccion para el anélisis de ambos o0jos excluyendo un ojo en los casos de pacientes

con enfermedad bilateral con el programa Research Randomizer® (1997-2022 by Geoffrey
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C. Urbaniak and Scott Plus). Se dividieron a los ojos de los pacientes en dos grupos: (1)
aquellos con diabetes mellitus de temprana evolucion, definida como aquella diagnosticada
hace <14 afos, y (2) aquellos con diabetes mellitus de larga evolucion, definida como
aquella diagnosticada >15 afios. Las comparaciones entre grupos se realizaran con las
pruebas de t de student, Mann-Whitney U o chi-cuadrada segtn su distribucion.

También, se analizaran los factores de riesgo asociados a (1) progresion del
glaucoma neovascular durante el seguimiento, definido como el cambio en etapa seglin la
clasificacion previamente mencionada %2, y a (2) baja visual durante el seguimiento,
definida como la pérdida de >2 lineas de Snellen de agudeza visual mejor corregida. Para
la evaluacion de progresion, se excluyeron los ojos que acudieron en etapa tres en la
primera visita.

Por otro lado, para la evaluacion de pérdida de agudeza visual, se excluyeron a los
0jos que presentaran una o mas comorbilidades oculares no asociadas a glaucoma
neovascular en la primera visita (ej, desprendimiento de retina traccional, edema macular
diabético, glaucoma primario de angulo abierto, hemovitreo, entre otras). La asociacion
entre cada factor de riesgo potencialmente asociada a progresion y baja visual se analizaran
calculando la razon de momios con un intervalo de confianza del 95%. Un valor de p <0.05

se considerd como estadisticamente significativo.
3.5 Consideraciones éticas

3.5.1 Clasificacion de la investigacion
Segtn Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la

Salud, articulo no. 17, la investigacion se clasifica como Investigacion sin riesgo.
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3.5.2 Consentimiento informado
No aplica, al ser un estudio retrospectivo, observacional.
3.5.3 Confidencialidad
Confidencialidad de datos personales e identidad de los pacientes sujetos a la Ley

de Proteccion de Datos Personales y del Tratado de Helsinki .

Capitulo 4.- Resultados

Se obtuvieron datos de 390 ojos de 243 pacientes con diagnodstico de glaucoma
neovascular en cualquiera de sus estadios, con ligero predominio del sexo masculino en

58.4 % (142 pacientes).

Figura 1.- Distribucion de pacientes por género

Femenino
42%

La edad media de presentacion fue de 59.1 + 10.7 afios. Se presenté de manera

bilateral en 147 pacientes (60.5 %) y unilateral en 96 pacientes (39.5%).
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El motivo mas frecuente de consulta fue baja visual en el 158 pacientes (65%), dolor ocular
en 7 pacientes (2.9%) y ambos sintomas en 50 pacientes (20.6 %). El 95.5 % (232
pacientes) contaba con diagndstico de DM, solo 2 pacientes (0.5%) con DM tipo 1, 56.8%
HAS y 11.1 % dislipidemia.

La AVMC basal media fue de 1.55 + 1.0 (LogMar), el 60.8% de los ojos con una
AVMC basal (Snellen) de 20/400 o peor, 25.4% entre 20/50-20/200 y el 19.5% igual o
mejor de 20/40. Se destaca que un total de 53 ojos (13.6%) mostraron AV de no percepcion
de luz (NPL). La AVMC al final del seguimiento se distribuyd como 65.1% 20/400 o peor,
18.7% entre 20/50-20/200 y 16.2% igual o mejor de 20/40. El numero total de ojos en NPL

final fue de 113 ojos (28.9%).

Figura 2.- Comparacion AVMC basal y al final del

seguimiento
300
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100 76 63 73

0

20/20-20/40 20/50-20/400 <20/400
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La clasificacion al momento del diagndstico se distribuyé con el 45.9 % (179 ojos)

en grado 1, 31.8 % (124 ojos) en grado 3 y 22.3% (87 ojos) en grado 2.
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Figura 3.- Estadio basal de GNV
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El 97.1 % (379 ojos) con retinopatia diabética, 5.4 % (21 ojos) tenian oclusion

venosa, 4.6 % catarata, 3.3% se asocid hemorragia vitrea, 2.8% edema macular, 2.3%

desprendimiento de retina traccional, 2.3 % glaucoma primario de dngulo abierto, 2.1%

otras incluyendo uveitis (4 ojos), endotelitis herpética (1 ojo), distrofia endotelial (1 ojo),

opacidad corneal indeterminada (1 0jo), neuritis Optica isquémica no arteritis (1 0jo).

Tabla 5

Tabla 5.- Caracteristicas basales al diagndstico de glaucoma neovascular.

Variable No. Pacientes (%)
(n=243)
Género
Femenino 101 (41.6)
Masculino 142 (58.4)

Edad, afios, media + DE

59.1 £10.7 (rango, 30 — 89)

Lateralidad

Unilateral 96 (39.5)

Bilateral 147 (60.5)
Motivo de consulta

Revision general 28 (11.5)

Baja visual 158 (65.0)

Dolor ocular 7(2.9)

Ambos 50 (20.6)
Comorbilidades sistémicas™

Ninguna 7(2.9)

Diabetes mellitus 232 (95.5)
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Hipertension arterial 138 (56.8)

Dislipidemia 27 (11.1)

Otras' 5(2.1)
Variable No. Ojos (%)

(n=390)

AVMC, LogMAR, media + DE 1.55+ 1.0 (rango, 0 — 2.9)
Grado GNV

1 179 (45.9)

2 87 (22.3)

3 124 (31.8)
Comorbilidades oculares*

Retinopatia diabética 379 (97.1)

Oclusion venosa 21 (5.4)

Catarata 18 (4.6)

Hemovitreo 13 (3.3)

Edema macular 11 (2.8)

Desprendimiento de retina traccional 9(2.3)

Glaucoma primario angulo abierto 9(2.3)

Otras? 8(2.1)

*Varios pacientes tenian > 1 comorbilidad

fIncluye hipotiroidismo (2), artritis reumatoide (1), asma (1), hiperplasia prostatica benigna (1).

Incluye uveitis (4), endotelitis herpética (1), distrofia endotelial (1), opacidad corneal (1), NOIA NA (1).

DE = desviacion estandar, AVMC = agudeza visual mejor corregida, LogMAR = Logarithm of the Minimum Angle
of Resolution, GNV = glaucoma neovascular, NOIA NA = neuropatia dptica isquémica anterior no arteritica.

En el analisis de los pacientes con DM con mayor o igual a 12 meses de seguimiento
(n=132) de los cuales el 59.8 % eran hombres, con un rango de edad de 58.1 + 10 afios, el
65.9 % (n= 87) mostraron GNV bilateral, la media de tiempo de evoluciéon con la
enfermedad era de 14.4 = 8.2 afos, el 56.1 % (n= 74) reportaron diagnostico de HAS.

De los 132 pacientes con DM con seguimiento mayor o igual a 12 meses, 31.8 %
(n= 42) reportaron no saber su Ultima glicemia capilar, el 27.3 % (n= 36) reportd tltima
glicemia menor de 130 mg/dL, 24.2 % (n=32) reporté una glicemia mayor o igual a 130
mg/dL y menos de 200 mg/dL y 16.7 % (n= 22) reportd ultima glicemia mayor a 200
mg/dL.

El tiempo de ultima glicemia al diagnéstico de GNV reportado por los pacientes se
distribuyd de la siguiente manera: el 59.1 % (n= 78) reportd no recordar o desconocer

cuando se realiz6 su Ultima glicemia, el 27.3 % (n= 36) reportd que fue en el ultimo mes
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previo, 9.1 % (n=12) reportd que ocurri6 entre 1 y 3 meses previos y 4.5 % (n= 6) dijo que
su ultima glicemia fue hacia mas de 3 meses.

En el tratamiento de DM al momento del diagnostico de GNV, 50.8% (n= 67)
reportaron estar bajo hipoglucemiantes orales, 18.2% (n= 24) en tratamiento con insulina,
19.7 % (n= 26) con ambos tratamientos (hipoglucemiantes orales e insulina) y 11.4 %
(n=15) reportd no estar bajo ningun tratamiento.

En este subgrupo las comorbilidades vasculares sistémicas se reportaron el 87.1 %
(n=115) no reportaron ninguna, 8.3 % (n= 11) con enfermedad renal croénica en cualquier
estadio, 4.5 % (n= 6) con pie diabético, 1.5 % (n=2) con amputacién parcial de extremidad
inferior, 1.5 % (n= 2) con enfermedad vascular cerebral, 1.5 % (n=2) con enfermedad
vascular cardiaca (angina inestable o antecedente de infarto agudo al miocardio).

La AVMC media en este grupo fue de 1.43 + 1.0 (LogMAR). La clasificacion de
GNYV en este subgrupo se distribuyo con el 43.4% (95 ojos) en grado 1, 31.1 % (68 ojos)
en grado 3 y 25.6 % (56 ojos) grado 2.

Las comorbilidades oculares en este subgrupo se distribuyeron de la siguiente
manera: 81.3 % (178 ojos) retinopatia diabética, el 3.7 % tenian oclusion venosa, 3.7%
hemovitreo asociado, 3.2% desprendimiento de retina traccional, 2.7% catarata, 2.7%

GPAA, 2.3% edema macular y 1.8% otras comorbilidades oculares (uveitis [2], endotelitis

herpética [1], NOIA NA [1]).
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Tabla 6.- Caracteristicas basales de pacientes con diabetes mellitus con > 12 meses de seguimiento.

Variable No. pacientes (%)
(n=132)

Género (masculino) 79 (59.8)
Edad, afios, media + DE 58.1 +10.0 (rango, 31 — 89)
Lateralidad GNV (bilateral) 87 (65.9)
Tiempo diabetes, afios, media + DE 14.4 + 8.2 (rango, 0 — 40)
Hipertension arterial (si) 74 (56.1)
Glicemia capilar al diagnostico GNV (mg/dl)

<130 36 (27.3)

>130-<200 32 (24.2)

>200 22 (16.7)

No sabe 42 (31.8)
Tiempo de tltima glicemia (meses)

0-<1 36 (27.3)

>1-<3 12 (9.1)

>3 6 (4.5)

No recuerda / se ha realizado 78 (59.1)
Tratamiento actual

Ninguno 15(11.4)

Oral 67 (50.8)

Insulina 24 (18.2)

Ambos 26 (19.7)
Comorbilidades vasculares*®

Ninguna 115 (87.1)

Enfermedad renal crénica 11(8.3)

Pie diabético 6 (4.5)

Amputacion 2 (L.5)

Enfermedad vascular cerebral 2 (L.5)

Enfermedad cardiovascular (AI/TAM) 2 (L.5)
Variable No. ojos (%)

(n=219)

AVMC, LogMAR, media + DE 1.43 + 1.0 (rango, 0 —2.9)
Grado GNV

1 95 (43.4)

2 56 (25.6)

3 68 (31.1)
Comorbilidades oculares*

Retinopatia diabética 178 (81.3)

Oclusion venosa 8.7

Hemovitreo 8.7

Desprendimiento de retina traccional 73.2)

Catarata 6(2.7)

Glaucoma primario angulo abierto 6 (2.7)

Edema macular 5(2.3)

Otras’ 4(1.8)

*Varios pacientes tenian > 1 comorbilidad

fIncluye uveitis (2), endotelitis herpética (1), NOIA NA (1).

DE = desviacion estandar, Al = angina inestable, IAM = infarto agudo al miocardio, AVMC = agudeza visual mejor

corregida, LogMAR = Logarithm of the Minimum Angle of Resolution, GNV = glaucoma neovascular, NOIA NA =

neuropatia optica isquémica anterior no arteritica.
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Previa aleatorizacion de los ojos de 132 pacientes con DM con seguimiento mayor
a 12 meses se dividieron en dos subgrupos, clasificando a los pacientes con DM temprana
con una evolucion menor a 14 afios y DM de larga evoluciéon con un tiempo de diagnodstico
igual o mayor a 15 afos. Se obtuvieron un total de 57 y 75 pacientes en cada subgrupo
respectivamente, en ambos subgrupos el género masculino representaba mayoria con
66.7% en aquel de DM temprana y 54.7% en el subgrupo de DM de larga evolucion.

En la variable de estadio de GNV basal se encontro que el 37.3 % (28 ojos) del
subgrupo de DM de larga evolucion se presentd en grado 3 comparado con 29.8 % del
subgrupo de DM temprana, esta diferencia fue estadisticamente significativa (p= 0.003).
En los resultados de ultima visita el estadio de GNV se obtuvo que 50.9 % (n= 29) del
subgrupo de DM temprana se encontraron en estadio 3 comparado con 44 % (n= 22) del
subgrupo de DM de larga evolucion la cual fue estadisticamente significativa (p= 0.031).

En la AVMC se observa que 73.7 % de los pacientes en el subgrupo de DM
temprana empeor6 su vision comparado con el 45.3% del subgrupo de DM de larga

evolucion, diferencia que resultd estadisticamente significativa (p= 0.005).

Tabla 7.- Andlisis comparativo de ojos con GNV y DM de temprana (0—14 afios) vs larga evolucién (>15 aiios).

0-14 >15
(n=157) (n=175)

Caracteristicas basales n (%) n (%) Valor P
Género (masculino) 38 (66.7) 41 (54.7) 0.164"
Edad, afios, media + DE 55.5+10.3 60.1 +9.3 0.008*
Hipertension arterial (si) 32 (56.1) 42 (56.0) 0.987°
Comorbilidades DM (si)* 4 (7.0 13 (17.3) 0.0807
Tratamiento DM (si) 48 (84.2) 69 (92.0) 0.1627
Tratamiento DM

Ninguno 9 (15.8) 6 (8.0)

Oral 31 (54.4) 35 (46.7)

Insulina 9 (15.8) 15 (20.0)

Ambos 8 (14.0) 19 (25.3) 0.2177
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DM control (si, <130mg/dl) 16 (28.1) 20 (26.7) 0.858"
Estadio GNV

1 17 (29.8) 36 (48.0)

2 23 (40.3) 11 (14.7)

3 17 (29.8) 28 (37.3) 0.0037
Comorbilidades oculares (si)** 14 (24.6) 13 (17.3) 0.308"
Resultados ultima visita
Seguimiento, meses, media + DE 62.7+40.8 499 +36.5 0.0278
Estadio GNV

1 13 (22.8) 32 (42.7)

2 15 (26.3) 10 (13.3)

3 29 (50.9) 33 (44.0) 0.0317
Tratamiento anti-VEGF

Ninguno 9 (15.8) 15 (20.0)

Anti-VEGF 4(7.0) 3 (4.0)

Panfotocoagulacion 15 (26.3) 20 (26.7)

Ambos 29 (50.9) 37 (49.3) 0.828"
Cirugias

Ninguna 36 (63.2) 55(73.3)

Ciclodiodoablacion 9 (15.8) 5(6.7)

Implante de valvula Ahmed 7 (12.3) 14 (18.7)

Ambos 5(8.8) 1(1.3) 0.0507
AVMC (LogMAR) cambio

Sin cambio 9 (15.8) 23 (30.7)

Mejoro 6 (10.5) 18 (24.0)

Empeord 42 (73.7) 34 (45.3) 0.0057

* Algunos presentaron >1 comobilidad, incluyendo enfermedad renal cronica, pie diabético, amputacion de ortejo/extremidad, enfermedad

vascular cerebral, enfermedad cardiovascular.

**Algunos presentaron >1 comorbilidad, incluyendo oclusion venosa, catarata, hemovitreo, catarata, desprendimiento de retina traccional,

catarata, glaucoma primario de angulo abierto, edema macular, uveitis, endotelitis herpética y neuropatia Optica isquémica anterior no

arteritica.
fChi-square
Student t-test
SMann-Whitney U

DE = desviacion estandar, DM = diabetes mellitus, AVMC = agudeza visual mejor corregida, LogMAR = Logarithm of the Minimum

Angle of Resolution, GNV = glaucoma neovascular, VEGF = factor de crecimiento vascular endotelial.

Para el andlisis de factores de riesgo basal y durante el seguimiento para progresion

del GNV en la tltima visita, se analizaron previa aleatorizacion, 87 ojos de 87 pacientes

del grupo de DM con seguimiento mayor a 12 meses donde se obtuvo que aquellos

pacientes con estadio 1 tenian una probabilidad mayor de progresion comparado con los

pacientes en estadio 2 (OR 3.38 [1.25-9.67] p=0.017), ademds se encontraron como

variables protectoras para progresion a aquellos pacientes con complicaciones oculares

(incluyendo edema corneal, hifema y/o hemovitreo) (OR 0.30 [0.10-0.86] p= 0.025), uso
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de acetazolamida (OR 0.17 [0.06-0.50] p=0.001), uso de esteroide topico durante el
tratamiento (OR 0.12 [0.04-0.37] p=<0.001), implante de valvula de Ahmed (OR 0.16
[0.05-0.55] p=0.003), ciclodiodoablacion (OR 0.16 [0.04-0.64] p=0.010) y si el paciente

presentaba baja visual (OR 0.24 [0.07-0.77] p= 0.017).

Tabla 8.- Factores de riesgo basales y durante el seguimiento para progresion de
GNV en la ultima visita.

Progression (n = 87)
Caracteristicas basales OR (95% CI) P-value
Género (masculino) 0.62 (0.21-1.79) 0.373
Edad (<60 afios) 1.57 (0.56-4.39) 0.392
Diagnoéstico DM (<15 afios) 0.43 (0.16-1.17) 0.097
Tratamiento DM (si) 1.41 (0.33-6.00) 0.646
Glucosa (<130 mg/dl) 3.04 (0.64-14.50) 0.163
HTA (no) 1.08 (0.40-2.93) 0.875
Grado GNV al inicio (grado 1 vs. 2) 3.48 (1.25-9.67) 0.017
Caracteristicas durante el seguimiento
Complicaciones oculares (si)* 0.30 (0.10-0.86) 0.025
Acetazolamida (si) 0.17 (0.06-0.50) 0.001
Esteroide topico (si) 0.12 (0.04-0.37) <0.001
Anti-VEGF (si) 0.72 (0.26-2.03) 0.536
Panfotocoagulacion retina (si) 1.06 (0.30-3.72) 0.929
Ahmed (si) 0.16 (0.05-0.55) 0.003
Ciclodiodoablacion (si) 0.16 (0.04-0.64) 0.010
Baja visual (si) 0.24 (0.07-0.77) 0.017
*Incluyendo edema corneal, hifema y/o hemovitreo.

Se analizaron los factores de riesgo basales y durante el seguimiento para baja visual
en la ultima visita, se exluyeron 29 de los 132 pacientes del grupo aleatorizado con DM
con seguimiento mayor a 12 meses por presentar comorbilidades oculares basales que
producen baja visual (catarata, hemovitreo y/o opacidad corneal) para evitar el sesgo. Se
obtuvieron cuatro variables como factor protector para baja visual entre ellas: pacientes

con un diagnostico de DM menor de 15 anos (OR 0.36 [0.16-0.83] p= 0.017), recibir
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panfotocoagulacién de retina (OR 0.21 [0.08-0.56] p= 0.002), implante de valvula de
Ahmed (OR 0.33 [0.11-0.98] p= 0.047) y aquellos que tuvieron progresion del estadio de

GNV (OR 0.16 [0.03-0.76] p= 0.021).

Tabla 9.- Factores de riesgo basales y durante el seguimiento para baja visual en la
ultima visita.

Vision loss (n = 105)
Caracteristicas basales OR (95% CI) P-value
Género (masculino) 1.39 (0.63-3.08) 0.417
Edad (<60 afios) 1.23 (0.56-2.68) 0.611
Diagnoéstico DM (<15 afios) 0.36 (0.16-0.83) 0.017
Tratamiento DM (si) 1.30 (0.36-4.73) 0.694
Glucosa (<130 mg/dl) 0.97 (0.41-2.31) 0.946
HTA (no) 1.64 (0.75-3.61) 0.218
Grado GNV al inicio (grado 3 vs 1/2) 0.77 (0.34-1.75) 0.534
Caracteristicas durante el seguimiento
Complicaciones oculares (si)* 0.53 (0.24-1.16) 0.111
Acetazolamida (si) 0.61 (0.27-1.36) 0.226
Esteroide topico (si) 0.54 (0.23-1.25) 0.149
Anti-VEGF (si) 0.52 (0.23-1.13) 0.099
Panfotocoagulacion retina (si) 0.21 (0.08-0.56) 0.002
Ahmed (si) 0.33 (0.11-0.98) 0.047
Ciclodiodoablacion (si) 1.05 (0.34-3.26) 0.938
Progresion, n = 68 (si) 0.16 (0.03-0.76) 0.021
*Incluyendo edema corneal, hifema y/o hemovitreo.

Capitulo 5.- Analisis y discusion de resultados

En nuestra serie de casos retrospectiva, obtuvimos una muestra similar a otros
estudios descriptivos en México.!'® Un total de 390 ojos de 243 pacientes con diagndstico
de glaucoma neovascular fueron analizados, un ligero predominio del sexo masculino
(58.4% de la muestra) es similar al reportado en otras series'®, la edad media de

presentacion en nuestro estudio (59.1 + 10.7 afios) se debe posiblemente al predominio de
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las enfermedades sistémicas como la DM, HAS y la dislipidemia en este grupo de edad con
la consecuente aparicion de complicaciones oculares como el GNV.

La DM fue la principal comorbilidad sistémica en nuestra muestra (95.5%), seguido
de la HAS (56.8%) y la dislipidemia (11.1%), esto refleja la alta prevalencia de DM como
causa de complicaciones microvasculares en nuestra poblacion.

El motivo de consulta principal fue la disminucion de agudeza visual en 65% de los
pacientes, destacando que el dolor ocular aislado s6lo fue referido en 2.9% de ellos y 20%
acudieron por ambos sintomas.

En los datos de AVMC basal de nuestra muestra, podemos corroborar el potencial
de disminucion de la agudeza visual en el GNV, el 60.8% de los ojos con una AV de 20/400
o peor, 25.4% entre 20/50-20/400 y el 19.5% igual o mejor de 20/40. Se destaca que un
total de 53 ojos (13.6%) mostraron AV de NPL al momento de presentacion. En los datos
de AVMC al final del seguimiento se observa una tendencia a la pérdida visual,
encontrando mas el doble del nimero ojos en NPL comparado con la basal (113 ojos,
28.9%).

Segun el grado de GNV basal, observamos una distribucion bimodal, el 45.9% se
present6 con grado 1, 22.3% grado 2 y 31.8% con grado 3.

Contrario a lo reportado en otros estudios!’, las oclusiones venosas de la retina
representaron solamente el 5.4% de las causas de GNV en nuestra muestra, la retinopatia
diabética representd la mayoria con un 97.1% posiblemente asociado a una mayor
prevalencia de DM en nuestro pais, como se observo en la variable de comorbilidades
sistémicas de nuestro estudio, esta estadistica se acerca mas a la encontrara en reportes de

nuestro pais.'®
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Debido al pobre seguimiento de los pacientes encontrado en nuestro estudio, se
decidio analizar las caracteristicas basales de aquellos pacientes con DM que tuvieron
mayor de 12 meses de seguimiento, en este analisis observamos que la predominancia del
sexo masculino, la edad media de presentacion y la AVMC no mostraron diferencias
comparadas con el grupo general. En este subgrupo de pacientes se analizo el valor de
glicemia al diagnostico de GNV, se observa que 31.8% de los pacientes no conocian el
valor de tltima glicemia, asi como en la variable del tiempo de haber realizado la Gltima
glicemia 59.1% dijo no recordar o no haberla realizado. En ambas variables posiblemente
se asocia a pobre control y conocimiento de su estado metabdlico.

Se observa en este mismo subgrupo la tendencia bimodal observada en el grupo
general de pacientes de la clasificacion basal de GNV,43.4% grado 1, 25.6% grado 2,
31.1% grado 3.

En el andlisis estadistico realizado previa aleatorizacion de los 132 ojos de los
pacientes con DM con seguimiento mayor o igual a 12 meses el sexo masculino predomino
en ambos grupos 66.7% en DM temprana vs. 54.7% en el grupo de DM de larga evolucion,
en el grupo de pacientes con DM de larga evolucion se observd un mayor numero de 0jos
con GNV basal estadio 3 (37.3%) vs el grupo de DM temprana (29.8%) con una diferencia
estadisticamente significativa (p=0.003), esta diferencia podria asociarse a la presentacion
de estadios mas graves de GNV en pacientes con DM mas avanzada, como lo observado
con otras complicaciones de DM asociadas al tiempo de evolucion.

En el andlisis del estadio de GNV al final del seguimiento en este subgrupo se
encontrd que el 50.9% de los pacientes con DM temprana presentaron GNV grado 3

comparado con 44% de los pacientes con DM de larga evolucion con una diferencia
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estadisticamente significativa (p=0.031), este hallazgo podria explicarse debido al menor
tiempo de evolucion de la DM y la mayor presencia de GNV grado 3 basal en el grupo de
DM de larga evolucion por lo que el grupo de DM temprana tendria més posibilidad de
progresar a otro estadio. Algo similar ocurri6 en el anélisis de AVMC donde el 73.7% de
los ojos del subgrupo de DM temprana empeoro6 en agudeza visual comparado con 45.3%
del subgrupo de larga evolucion, la diferencia fue estadisticamente significativa (p=0.05)
y se puede explicar por el mismo hecho de que a menor tiempo de evolucion de la DM y
menor estadio de GNV, mayor posibilidad de empeorar la AVMC a lo largo del
seguimiento.

En el andlisis de factores de riesgo basales y durante el seguimiento para progresion
del estadio de GNV en la ultima visita, se excluyeron 45 de los 132 pacientes del subgrupo
aleatorizado de pacientes con GNV y DM con seguimiento mayor a 12 meses debido a que
presentaban GNV grado 3 lo que impide su progresion para evitar el sesgo de informacion,
se observo que los pacientes con GNV grado 1 tenian una probabilidad mayor de
progresion comparado con aquellos con GNV grado 2 (OR 3.38 [1.25-9.67] p=0.017), esto
podria interpretarse de modo que aquellos sujetos con estadios mas tempranos de la
enfermedad, tienen sintomatologia menos relevante y un seguimiento menor que aquellos
con GNV grado 2 en los que los pacientes se siguen mas estrechamente por lo que tienden
a progresar menos.

Se encontraron como variables protectoras para progresion a aquellos pacientes con
complicaciones oculares (OR 0.30 [0.10-0.86] p= 0.025), uso de acetazolamida (OR 0.17
[0.06-0.50] p=0.001), uso de esteroide topico durante el tratamiento (OR 0.12 [0.04-0.37]
p=<0.001), implante de valvula de Ahmed (OR 0.16 [0.05-0.55] p=0.003),
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ciclodiodoablacion (OR 0.16 [0.04-0.64] p=0.010) y si el paciente presentaba baja visual
(OR 0.24 [0.07-0.77] p= 0.017), estos factores protectores sin embargo pudieran estar
relacionados a un mayor seguimiento por estar asociados a un estadio mas avanzado, es
decir, aquellos pacientes con estas variables usualmente mantienen una mas vigilancia
estrecha.

En este analisis se destaca que la panfotocoagulacion de retina y los
antiangiogénicos no se mostraron como factores protectores para evitar progresion, este
hecho pudiera ser explicado por las diferencias en el manejo de la patologia por los distintos
médicos especialistas en retina y/o glaucoma en nuestro centro.

Finalmente se realizé un andlisis de factores de riesgo para baja visual en la Gltima
visita, se excluyeron 29 de los 132 pacientes del subgrupo de GNV y DM con seguimiento
mayor a 12 meses debido a que presentaban comorbilidades oculares con disminucion de
la agudeza visual (catarata, hemovitreo y/o opacidad corneal). Se encontraron como
factores protectores para baja visual a los pacientes con un diagnostico de DM menor de
15 afios (OR 0.36 [0.16-0.83] p= 0.017), recibir panfotocoagulacion de retina (OR 0.21
[0.08-0.56] p= 0.002), implante de valvula de Ahmed (OR 0.33 [0.11-0.98] p= 0.047) y
aquellos que tuvieron progresion del estadio de GNV (OR 0.16 [0.03-0.76] p= 0.021). Son
relevantes estos resultados pues muestran que aquellos pacientes en este estudio con
diagnostico menor de 15 afos de evolucion pueden mostrar menor pérdida visual debido a
que se atienden de manera mas temprana previo a la aparicion de estadios mas graves de
GNV, la panfotocoagulacion de retina por su parte destaca por prevenir la pérdida visual
como lo encontrado en el ETDRS %2, el implante de valvula de Ahmed a pesar de que en

algunos reportes no muestra efectividad a largo plazo, se observa que pudiera prevenir la
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pérdida visual probablemente derivado del control de la PIO; la progresion del GNV
mostré ser factor protector posiblmente debido a que el paciente presenta mayor
seguimiento a mayor estadiaje de la enfermedad lo que posibilita su control y la

disminucion de la vision.

Capitulo 6.- Conclusion

El glaucoma neovascular es una patologia que pone en riesgo de manera alarmante
la vision de los pacientes como se observa en los resultados obtenidos en nuestra serie. A
pesar de los esfuerzos por manejar satisfactoriamente esta enfermedad, representa retos
terapéuticos muy importantes que limitan la mejora en la mayoria de los pacientes. Las
enfermedades sistémicas metabdlicas y cardiovasculares en la actualidad, ponen en riesgo
dramaticamente la salud visual. Como muestra nuestro estudio, la retinopatia diabética es
la mayor causa de glaucoma neovascular en nuestro medio, sin embargo, la hipertension
arterial y la dislipidemia juegan un papel importante dentro de la patogenia de esta
enfermedad. A pesar de que 46% de los ojos se presentaron con un estadio de GNV de I,
31.8% se presentan con estadio III, esto disminuye las posibilidades de mejorar la perdida
visual y los recursos terapeuticos se ven limitados.

Como se observo en los resultados de nuestro estudio, la diabetes mellitus de larga
evolucion muestra mayor nimero de pacientes en estadio 3 del GNV, y los pacientes en
estadio 2 muestran una tendencia al emporamiento de la condicion durante el seguimiento

asi como disminucion de la agudeza visual.
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Los factores protectores para progresion encontrados fueron la presencia de
complicaciones oculares, el uso de acetazolamida oral, esteroide topico, el implante de
valvula de Ahmed, la ciclodiodoablacion y la baja visual, estos datos muestran que los
pacientes bajo seguimiento estrecho pudieran disminuir su riesgo para avanzar en el
estadiaje.

Los factores asociados a menor disminucion de la vision fueron la evolucion de la
diabetes mellitus menor de 15 afios, recibir panfotocoagulacion de retina, el implante de
valvula de Ahmed y aquellos que progresaron de estadio de GNV de manera similar,
probablemente debido al apego de los pacientes al seguimiento cuando se encuentran en
condiciones mas graves.

La informacidon que nos aportan estos hallazgos nos permite definir mejor la
atencion de los pacientes en nuestro centro para elaborar protocolos de atencion de los
pacientes con GNV, sin embargo, la atencion debera dirigirse siempre a la prevencion,
atencion oportuna y el control de las enfermedades sistémicas que causan complicaciones

vasculares en el globo ocular.
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