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Bevacizumab

La diabetes y el ojo en cifras:

La diabetes es una de las condiciones crénicas mas frecuentes en
nuestra comunidad, con una prevalencia del 12,8% de los adultos."

El 50% de las personas con diabetes, presentan alglin grado de
retinopatia por diabetes (RD) al momento del diagnéstico y el 10%
una amenaza visual grave.?

La RD es la principal causa de ceguera en personas laboralmente
activas.?

Bevacizumab es el Unico antiangiogénico incorporado para el
tratamiento de desérdenes de la retina en el listado de
medicamentos esenciales por la Organizacién Mundial de la Salud.®

En las personas con diabetes, la tasa de desarrollo de EMD a 25 afos es
del 29% vy la de EMD clinicamente significativo es del 17%.* Ademés, su
prevalencia se incrementa con la severidad de la RD:*

3% 38+ 71%

enRD enRD enRD
no proliferativa leve no proliferativa proliferativa
moderada a grave

Evidencia del mundo real (RWE) demuestra la efectividad
del uso intravitreo de Bevacizumab en EMD

Caracteristicas basales y resultados del mundo real en general
y estratificados por terapia antiangiogénica.

Todos los

medicamentos  Bevacizumab  Aflibercept  Ranibizumab
antiangiogenicos

Bevacizumab intravitreo en unidosis ahora
aprobado para el tratamiento de pacientes
adultos con alteracién visual por edema
macular de la diabetes (EMD) y para la
retinopatia por diabetes proliferativa (RDP)

Al afio los pacientes se sometieron a 6,4 inyecciones de antiangiogénicos,
con una ganancia media de + 4,2 letras (p<0,001).

Con los diferentes antiangiogénicos no se encontraron diferencias
significativas ni en la frecuencia de aplicacién ni en cambios de la
agudeza visual. La mejoria muestra una relacién lineal con el nlimero
de aplicaciones de antiangiogénicos.

No obstante, uno de los principales inconvenientes para obtener el

mayor beneficio, es la poca persistencia en el tratamiento con
antiangiogénicos. Por lo que el acceso y la asequibilidad son claves.

Costos durante 1 afo para todos los pacientes, sesgmentados
por peor y mejor agudeza visual y por tipo de antiangiogénico.®
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La terapia de primera linea con Bevacizumab para el EMD

Ojos tratados confiere mayor valor junto con ahorros de costos en
g} 28.658 15.273 6.459 6.926 comparacién con otras terapias antiangiogénicas puesto que
° 100 53 23 24 tanto Aflibercept como Ranibizumab no son rentables frente
Género (%) a Bevacizumab.
Masculino 53 52 54 54
Fe i - . . - - -
emenine 47 A 46 46 Lumiere, Bevacizumab para uso intravitreo en unidosis, en el
Mediana (afios) 62,1 61,1 63,1 634 tratamiento del EMD y de la RD por su eficacia, seguridad y
Nimero medio o o o - asequibilidad es la opcién de mayor valor para optimizar la visién
deinyeccionesen1afio ’ ’ ’ y la calidad de vida de los pacientes con diabetes. Por otro lado,
colabora con el sistema de salud generando un ahorro
AV media (letras) T e . .
AV basal = e e o significativo que puede ser utilizado con otros fines sanitarios.
Cambio a un afio 1) +4,5 +4,3 +34
AVfinal 63,4 62,4 64,6 64,4 ; i 3
Referencias: 1. Encuesta Nacional de Factores de Riesgo. 2018. Ministerio de Salud de la Nacion // 2. Guia para el diagndstico, tratamiento y complicaciones
del edema macular diabético y la retinopatia diabética. 2022. Sociedad Argentina de Oftalmologia. 1° edicidn. // 3. 4th WHO Expert Committee on Selection
ekl <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 and Use of Essential Medicines. 2023 // 4. Klein R, Knudtson M, Lee K, Gangnon R, Klein B. The Wisconsin Epi jic Study of Diabetic Reti XXII:
Intervalo de 40-45 42-49 39.48 30-39 the twenty-five-year incidence of macular edema in persons with type 1 diabetes. Ophthalmology. 2009;116:497-503. // 5. Ciulla TA, Pollack JS, Williams DF.

Br J Ophthalmol 2021;105:216-221.// 6. Cost: i of Aflibercept, i and
From the Diabetic Retinopathy Clinical Research Network Comparative Effectiveness Trial

confianza 95% for Diabetic Macular Edema Treatment Analysis

Anti-VEGF: factor del crecimiento endotelial antivascular; AV: Agudeza visual.

Estudio que analizé 28.658 ojos tratados por EMD en
condiciones de la préctica habitual (Vestrum Health Retina
Database), con una edad media de 62 afos de los sujetos
participantes y 53% hombres.®
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co-quirdrgica y basica, comunicaciones breves, informe de casos
y series, revisiones sistematicas, apuntes en medicina basada en la
evidencia, bioestadistica y prevencién de la ceguera, comentarios
de resimenes destacados para la practica oftalmoldgica presen-
tados en congresos y reuniones de la especialidad y referencias
a publicaciones de otras revistas. Se estimula el envio de corres-
pondencia para la seccion de cartas de lectores abierta a todos
los profesionales que deseen expresar sus comentarios sobre los

trabajos publicados y observaciones preliminares importantes
para la practica oftalmoldgica. Los trabajos recibidos son evalua-
dos por profesionales (arbitros o revisores) con conocimiento del
tema tratado de acuerdo con normas internacionales. La revista
cuenta con un sistema de autoevaluacion para contabilizar crédi-
tos de educacion permanente. Los articulos podran ser localiza-
dos e identificados a través de los buscadores usuales de la web
abierta y bases de datos regionales.

El Comité Editorial de la revista adhiere a los principios estable-
cidos por el Internacional Committee of Medical Journal Editors
y se ajusta a los principios de la Declaracion de Helsinki y a los
principios de cuidados de animales para experimentacion de la
Association for Research in Vision and Ophthalmology (ARVO).
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EDITORIAL

Ciencias de la vision: ;basada en hechos reales o con
hechos reales basados en evidencias?

Rodrigo M. Torres
Director de OCE
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romator7@gmail.com

Oftalmol Clin Exp (ISSNe 1851-2658)
2025; 18(2): e126-e127.

https://doi.org/10.70313/2718.7446.v18.n2.428

forman pasados de ficcién a presentes de

realidades. La nota editorial de OCE de
hace un afo abordé el tema bajo el titulo “Las
ficciones visionarias de un miope como Borges
y la necesidad de imaginar hipétesis y su meta-
morfosis en evidencias™. El siguiente editorial
continud el tema con “Creencias en oftalmologia:
pan y circo’?, y termin6 2024 con otra columna
editorial que trataba el despegue de la inteligen-
cia artificial’. Comenzamos 2025 hablando sobre
el hecho de ver mas alld de la oftalmologia para
mirar nuestras necesidades y los futuros ambitos
de incumbencia profesional®.

En este editorial sigue la incesante construc-
cion de OCE, que se orienta a estimular la crea-
cioén y la originalidad de la comunidad de pares
sin perder el sentido comun y la necesaria percep-
cion de la realidad. Cuando en una novela, peli-
cula, serie o documental vemos la frase basada
en hechos reales, significa que esta inspirada en
sucesos que realmente ocurrieron, pero la trama,
los personajes o ciertos aspectos de la narrativa
se derivan de la realidad, aunque puede haber
algunos cambios o adaptaciones creativas. ;Esto
aplica al ejercicio de la oftalmologia? ; Esto aplica
a la investigacion en ciencias de la vision?

No debemos confundir libertad, imaginacién
y originalidad con la ficcién, el desconocimiento
y las pseudorrealidades carentes de creatividad
que algunos “copian y pegan’, sin rumbo, sin o
con la intencion de desorientar, mal informar y
confundir. Es el método cientifico el que deter-
mina —cuidando aspectos bioéticos—que nues-

E s cierto que los avances tecnoldgicos trans-

el126
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Ciencias de la visién: ;basada en hechos reales o con hechos reales basados en evidencias?

tro territorio es el de los hechos reales basados
en evidencias.

Innovar, desarrollar, investigar y ejercer la
medicina son actividades complementarias
pero diferentes, que comparten en su camino el
método cientifico. Un camino donde el rumbo
prioriza la necesidad de resolver problemas de
pacientes o de una comunidad. Pero estamos en
un presente donde nos acostumbramos a consul-
tar todo con aparatos que responden mediante
programas de inteligencia artificial (IA) que pare-
cieran haberse convertido en nuestros oraculos
personales. Debemos comprender y recordar
que necesitamos construir sustentados sobre una
estructura de pensamiento cientifico que nos da
las pautas para estar dentro de la realidad, en el
universo de la imaginacion.

Por eso, en este numero de OCE se podran
encontrar diferentes articulos que recorren el
camino de la innovacion, el desarrollo, la inves-
tigacion y el ejercicio de la medicina, en el cre-
ciente ambito de las ciencias de la visiéon. Un lider
cientifico-clinico de Grecia nos comenta en qué
horizonte amanecen las lineas de investigacion de
las sociedades europea y americana de glaucoma.
Una revision narrativa nos describe cudl ha sido
el aporte que muchos desconociamos sobre medi-
cina regenerativa y terapia celular provenientes
de Rosario, donde la creatividad no sélo produce
stper futbolistas y grandes musicos. Entre nuestros
articulos originales encontraremos temas sobre
la regeneracion de células madre en un modelo
experimental, un estudio sobre la normalidad de
valores de OCT en poblacion pediatrica, el andlisis
de cdmo se evalua la vision de los conductores de
trenes, un estudio sobre percepcién de oftalmélo-
gos argentinos sobre innovacion en oftalmologia
e inteligencia artificial, la creacién de un puntaje
clinico para queratitis amebianas y el desarrollo de
monturas de adaptacion para lentes del control de
la miopia. Ademas, casos clinicos donde lo raro y
lo cotidiano lograron superar la validacion de pares
cuando todos sabemos que la genética, aunque
no la veamos, siempre estd. Técnicas quirtrgicas
e imagenes para aprender y no olvidar. Todo esto
constituye este nimero de la revista Oftalmologia

Clinica y Experimental, una publicacion cientifica
de revision por pares de ciencias de la vision, hecha
en Argentina con autores de diferentes partes del
mundo.

La gran necesidad de “mostrarse” en el ambito
académico, junto con la falta de formacién y de
creatividad que devienen de la tentadora accesi-
bilidad de “clickear” programas informaticos que
dicen lo que queremos escuchar, esta haciendo
que tanto a OCE como a la mayoria de las revistas
cientificas lleguen gran cantidad de pseudotra-
bajos cientificos con informacién falsa, donde
las herramientas de inteligencia artificial, en
lugar de ser utilizadas como soportes en la vali-
dacién cientifica, terminan siendo coautoras de
ficciones. Solicitamos a los autores que utilicen
herramientas de asistencia basadas en IA, que
verifiquen constantemente los contenidos y nos
eviten la necesidad de rechazar trabajos donde
encontramos por ejemplo, la creaciéon de refe-
rencias ficticias.

En OCE, cualquier parecido con la realidad es
cierto. Porque el contenido de OCE no estd basado
en hechos reales: OCE es realidad basada en evi-
dencias cientificas.
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fictional pasts into present realities. OCE’s edi-

torial a year ago addressed this topic under the
title “The visionary fictions of a myopic man like
Borges and the need to imagine hypotheses and
their metamorphosis into evidence™. The follow-
ing editorial continued the topic with “Beliefs in
ophthalmology: bread and circuses™, and ended
2024 with another editorial column dealing with
the take-off of artificial intelligence’. We began
2025 by talking about looking beyond ophthal-
mology to look at our needs and future areas of
professional expertise®.

This editorial follows the incessant construc-
tion of OCE, which is oriented to stimulate the
creation and originality of the peer community
without losing common sense and the necessary
perception of reality. When in a novel, movie,
series or documentary we see the phrase based
on real events, it means that it is inspired by
events that really happened, but the story, the
protagonists or certain aspects of the narrative
are derived from reality, although there may be
some changes or creative adaptations. Does this
apply to the practice of ophthalmology? Does this
apply to research in vision sciences?

We should not confuse freedom, imagination
and originality with fiction, ignorance and pseu-
do-realities lacking creativity that some people
“copy and paste”, aimlessly, without or with the
intention of disorienting, misinforming and
confusing. It is the scientific method that deter-
mines —taking into account bioethical aspects—

It is true that technological advances transform
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that our territory is that of real facts based on
evidence.

Innovating, developing, researching and prac-
ticing medicine are complementary but different
activities that share the scientific method in their
path. A path where the way forward prioritizes
the need to solve problems of patients or of a
community. But we are in a present where we
are used to consult everything with devices that
respond through artificial intelligence (AI) pro-
grams that seem to have become our personal
oracles. We must understand and remember
that we need to build on a structure of scientific
thought that gives us the guidelines to be inside
reality, in the universe of imagination.

Therefore, in this issue of OCE you will find
different articles that follow the path of innova-
tion, development, research and practice of med-
icine in the growing field of vision sciences. A
leading clinician-scientist from Greece discusses
what the research directions of the European and
American glaucoma societies are on the horizon.
A narrative review describes the contribution that
many of us did not know about regenerative med-
icine and cell therapy from Rosario, where cre-
ativity does not only produce super soccer players
and great musicians. Among our original articles
you will find topics on stem cell regeneration in
an experimental model, a study on the normal-
ity of OCT values in pediatric population, the
analysis of how train drivers’ vision is evaluated,
a study about the perception of Argentine oph-
thalmologists on innovation in ophthalmology
and artificial intelligence, the creation of a clinical
score for amoebic keratitis and the development
of adaptive frames for myopia control lenses. In
addition, clinical cases where the rare and the
everyday managed to overcome peer validation
when we all know that genetics, even if we do not
see it, is always there. Surgical techniques and
images to learn and not forget. All this constitutes

the present issue of the Oftalmologia Clinica y
Experimental journal, a peer-reviewed scientific
publication of vision sciences, made in Argentina
with authors from different parts of the world.
The great need to “be shown” in the academic
environment, together with the lack of train-
ing and creativity that come from the tempting
accessibility of “clicking” computer programs that
say what we want to hear, is causing that both
OCE and most scientific journals receive a great
amount of pseudo scientific papers with false
information, where artificial intelligence tools,
instead of being used as supports for scientific
validation, end up being co-authors of fictions.
We ask authors to use Al-based assistance tools,
to constantly verify the contents to prevent us
from the need to reject papers where we find,
for example, the creation of fictitious references.
In OCE, any similarity with reality is true.
Because the content of OCE is not based on real
facts: OCE is reality based on scientific evidence.
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Abstract

Despite advancements in diagnostics and treat-
ment, glaucoma remains a leading cause of ir-
reversible blindness worldwide, with significant
unmet research needs. This review explores key
research priorities identified by clinicians and
patients to optimize research resource allocation
within the ophthalmic community.

The European Glaucoma Society (EGS) and the
collaborative efforts of the American Glaucoma So-
ciety and the American Society of Cataract and Re-
fractive Surgery (ASCRS) have highlighted critical
areas of glaucoma research. These include improv-
ing screening methods, developing early detection
biomarkers, advancing innovative treatments, and
enhancing patient adherence. Additionally, reha-
bilitation, education, and awareness are essential
for improving patient quality of life.

Aligning research with patient and clinician needs
ensures impactful advancements in glaucoma care,
guiding future research and funding toward effec-
tive, patient-centered solutions.

Keyword: glaucoma, research, European Glauco-
ma Society (EGS), American Glaucoma Society
(AGS), American Society of Cataract and Refrac-
tive Surgery (ASCRS).

Necesidades no cubiertas y prioridades de
investigacion en glaucoma

Resumen

A pesar de los avances en el diagndstico y el tra-
tamiento, el glaucoma sigue siendo una de las
principales causas de ceguera irreversible en todo
el mundo con importantes necesidades de investi-
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gacion no cubiertas. Esta revision explora las prin-
cipales prioridades de investigacion identificadas
por clinicos y pacientes para optimizar la asigna-
cion de recursos de investigacion dentro de la co-
munidad oftalmolégica.

La Sociedad Europea de Glaucoma (EGS) y los es-
fuerzos de colaboracion de la Sociedad Americana
de Glaucoma y la Sociedad Americana de Catarata
y Cirugia Refractiva (ASCRS) han puesto de relie-
ve areas criticas de investigacion en el campo del
glaucoma. Entre ellas se incluyen la mejora de los
métodos de cribado, el desarrollo de biomarcado-
res de deteccion precoz, el avance de tratamientos
innovadores y la mejora en la adhesion de los pa-
cientes. Ademads, la rehabilitacion, la educacion y
la concientizacion son esenciales para mejorar la
calidad de vida de los pacientes.

Alinear la investigacion con las necesidades de los
pacientes y los médicos garantiza avances signifi-
cativos en el tratamiento del glaucoma, orientando
la pesquisa y la financiacion futuras hacia solucio-
nes eficaces y centradas en el paciente.

Palabras clave: glaucoma, investigacién, Euro-
pean Glaucoma Society (EGS), American Glauco-
ma Society (AGS), American Society of Cataract
and Refractive Surgery (ASCRS).

Necessidades nao atendidas e prioridades
de pesquisa em glaucoma

Resumo

Apesar dos avangos no diagnostico e tratamento,
o glaucoma continua sendo uma das principais
causas de cegueira irreversivel no mundo, com
necessidades significativas de pesquisa ndo atendi-
das. Esta revisdo explora as principais prioridades
de pesquisa identificadas por médicos e pacientes
para otimizar a alocagdo de recursos de pesquisa
na comunidade oftalmoldgica.

A Sociedade Europeia de Glaucoma (EGS) e os es-
forcos colaborativos da Sociedade Americana de
Glaucoma e da Sociedade Americana de Catarata
e Cirurgia Refrativa (ASCRS) destacaram dareas
criticas de pesquisa no campo do glaucoma. Isso
inclui melhorar os métodos de triagem, desenvol-
ver biomarcadores de detec¢ao precoce, avangar
em tratamentos inovadores e melhorar a adesao
do paciente. Além disso, reabilitagdo, educa¢ao

e conscientizagdo sao essenciais para melhorar a
qualidade de vida dos pacientes.

Alinhar a pesquisa com as necessidades de pa-
cientes e médicos garante avancos significativos
no tratamento do glaucoma, orientando pesquisas
e financiamentos futuros para solugoes eficazes e
centradas no paciente.

Palavras-chave: glaucoma, pesquisa, Sociedade
Europeia de Glaucoma (EGS), Sociedade America-
na de Glaucoma (AGS), Sociedade Americana de
Catarata e Cirurgia Refrativa (ASCRS).

Introduction

Glaucoma is a multifactorial progressive optic
neuropathy that leads to irreversible vision loss'.
It is estimated that approximately 76 million
people worldwide were affected by glaucoma in
2020, and this number is projected to be over 110
million in 2040, posing a significant burden on
both patients and healthcare systems*. From the
patient’s perspective, glaucoma leads to progres-
sive visual dysfunction, affecting daily activities,
and, when combined with treatment side effects,
significantly impacts their quality of life. On the
other hand, the chronic nature of glaucoma and
the need for continuous monitoring and treat-
ment, places a significant burden on healthcare
systems. As the population ages, this burden will
only intensify, making the need for early diagno-
sis and effective management a critical priority’.
Despite advancements in technology, such as the
optical coherence tomography (OCT) for diag-
nosis and monitoring, and the introduction of
Minimally Invasive Glaucoma Surgery (MIGS)
devices for treatment, many fundamental ques-
tions about optimal glaucoma management
remain unanswered®.

The ultimate purpose of health research is to
enhance patient care and improve outcomes. In
order to achieve this goal, it is imperative that
research addresses questions that are import-
ant to both clinicians and patients*. While cli-
nicians may prioritize the more clinical aspects,
such as intraocular pressure (IOP) management
and preventing optic nerve damage, patients may
be more likely to focus on maintaining vision,
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reducing treatment side effects, and address-
ing the psychological impact of living with
glaucoma. Incorporating patients’ insight into
research agendas ensures that future advance-
ments in glaucoma align with the practical needs
of those affected by the disease. To this effect, the
European Glaucoma Society (EGS) established a
task force comprising both clinicians and patients
to identify the most relevant research priorities
in glaucoma. Identification of research priorities
in glaucoma would ultimately inform research-
ers but also funding bodies, so that their actions
and decisions on planning and funding research
would take those research priorities into account”.

On the other hand, the collaboration between
the American Glaucoma Society (AGS) and the
American Society of Cataract and Refractive
Surgery (ASCRS) is another significant step
toward identifying research priorities for future
glaucoma research. These organizations work
together with patients, researchers, clinicians, and
other stakeholders to better understand and alle-
viate the clinical burdens associated with the dis-
ease. In their efforts, they have identified six key
areas of unmet needs in glaucoma research. This
dynamic list is designed to be regularly reviewed
and updated, ensuring that it remains relevant as
needs are addressed and new challenges emerge.
By focusing on these specific areas, the AGS and
ASCRS strive to align research efforts with the
practical needs of those affected by glaucoma,
ultimately enhancing patient care and improving
outcomes in this field®.

Key areas of unmet needs according to AGS-
ASCRS

Efforts to enhance glaucoma care should
include improving screening techniques and
methods to ensure more accurate diagnoses. This
involves minimizing both false positives and false
negatives in glaucoma diagnosis and developing
targeted screening strategies for populations at
high risk®. This is especially relevant considering
that research has shown that undiagnosed glau-
coma accounts for an estimated more than 50%
of all glaucoma cases, while up to 60% of docu-

* ISSNe 2718-7446 * Volumen 18 « Nmero 2 * Junio 2025

mented cases are overdiagnosed®'*. Additionally,
advancements in telemedicine are essential for
expanding access to care and facilitating remote
consultations. Moreover, there is a need to refine
the assessment and characterization of primary
open angle glaucoma (POAG), particularly focus-
ing on more precise definitions of the disease and
its staging. These improvements collectively aim
to provide better outcomes for individuals at risk
for or affected by glaucoma®.

A top priority in glaucoma research is the
development of highly sensitive and reliable
biomarkers to predict the likelihood of devel-
oping POAG, detect its early stages, and track
its progression. The focus should lie on early
diagnosis and identifying patients most at risk
for fast disease progression. Another important
goal is the creation of safe and precise technolo-
gies for continuous 24-hour monitoring of IOP.
Additionally, the development of advanced tools
to assess visual function and retinal ganglion cell
health with greater precision is critical. These
technologies should prioritize early detection of
changes in the disease and be designed to be user-
friendly for patients.

According to the AGS-ASCRS group, gain-
ing a deeper understanding of non-IOP-related
factors that influence the susceptibility, onset,
and progression of POAG is of critical impor-
tance. These factors include vascular perfusion,
cellular and molecular pathways, ocular biome-
chanics, the health of retinal ganglion cell bod-
ies and their axons, and the role of genetic pre-
dispositions. Equally vital is the need to explore
IOP-related factors contributing to POAG. This
includes understanding the effects of nocturnal
IOP, fluctuations in IOP, and the mechanisms of
IOP control. Research should focus on how these
elements impact the disease at tissue, cellular, and
molecular levels®.

In the area of glaucoma therapeutics, a key focus
is enhancing treatment effectiveness by improv-
ing patient compliance and medication adher-
ence. The development of sustained-release drug
delivery systems is a crucial area where resources
should be allocated, as these innovations would
significantly reduce the need for patients to
administer medication regularly, thereby easing
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the treatment burden and enhancing adherence.
Additionally, pharmacogenetic approaches aim
to identify the most effective drugs for individual
patients based on their genetic profile. Further
research is also being directed toward developing
new, more effective therapies for lowering IOP, a
crucial factor in controlling glaucoma progres-
sion. In addition to IOP-lowering therapies, a key
focus of glaucoma therapeutics research should
be the development of treatments that address
non-IOP-related factors. This includes explor-
ing neuroprotective therapies, neural regenera-
tion techniques, and innovative approaches such
as stem cell therapy and cell reprogramming,
which aim to repair or regenerate damaged ret-
inal ganglion cells. Additionally, biomechanical
reinforcement strategies should be investigated
to strengthen ocular structures and prevent fur-
ther damage. Equally important is the need to
advance both invasive and non-invasive surgical
techniques that improve patient outcomes while
reducing long-term failure rates. By prioritizing
these areas of research, ophthalmic community
can work towards more effective and durable
solutions for glaucoma management, ultimately
enhancing vision preservation and quality of life
for patients®.

A significant area of focus for improving patient
outcomes in glaucoma is enhancing the quality of
life (QoL) for individuals living with glaucoma.
According to the AGS-ASCRS group, one of the
critical unmet needs is to improve vision rehabil-
itation services for patients with advanced glau-
coma-related vision loss, ensuring they receive
the support necessary to adapt and maintain
their independence. Furthermore, refining the
definitions and characterization of clinically rel-
evant progression in POAG is essential, as this
directly influences vision-related quality of life.
Understanding how disease progression affects
daily functioning can inform better treatment
strategies. In addition, the development of a glau-
coma-specific QoL questionnaire is needed to
accurately measure the true impact of the disease
on patients’ lives. Such a tool would not only assist
in assessing individual patient needs but also help
standardize research efforts, enabling more com-

prehensive and effective studies aimed at improv-
ing outcomes for those affected by glaucoma®.

Finally, improving the relationship between cli-
nicians and the public is essential for advancing
glaucoma care, and a key aspect of this is public
education. Raising awareness about glaucoma
and its potential consequences can significantly
impact patient outcomes. Educating the commu-
nity about the importance of regular clinical well-
ness visits, including comprehensive glaucoma
screening, is crucial for early detection and timely
intervention. By fostering a better understanding
of the disease and encouraging proactive health
measures, clinician-scientists can empower indi-
viduals to take charge of their eye health, ulti-
mately leading to improved management of glau-
coma and reduced rates of vision loss’.

EGS research priorities

The EGS undertook a significant project aimed
at establishing a prioritized list of research goals
in glaucoma, with input from both clinicians and
patients across various European countries.

The project was structured in a three-phase
manner, starting with a two-round electronic
Delphi survey to gather insights and build con-
sensus. An in-depth workshop followed, to refine
and finalize the list of research priorities. Notably,
the electronic surveys were conducted separately
for clinicians and patients, allowing each group
to independently express their views on the key
areas of unmet needs in glaucoma research. This
collaborative effort by the EGS reflects a commit-
ment to integrating diverse perspectives to guide
future research in glaucoma®*.

In detail, the three phases of this study focused
on integrating diverse viewpoints to establish
research priorities that reflect both clinical and
patient-centered concerns. Phase I involved
an electronic survey aimed at identifying key
research priorities from both groups. This sur-
vey reached patients across 27 European coun-
tries in six different languages while the same
survey was distributed to EGS members-—oph-
thalmologists specializing in glaucoma care. The
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responses from this initial survey formed a com-
prehensive list of potential research questions.
This was followed by the second phase focused
on ranking these identified priorities. In this phase,
both patients and clinicians were asked to evaluate
and rank the importance of each research question
using a Likert scale. This ranking process helped
to highlight the issues that mattered most to both
patients and healthcare professionals, creating a
preliminary hierarchy of research needs. The study
then continued in phase III, which consisted of a
one-day workshop that brought together patients
and clinicians to discuss and reach a consensus on
the top ten research priorities. This collaborative
meeting aimed to finalize the most crucial areas for
glaucoma research, guiding future efforts to align
with the needs and perspectives of those directly
impacted by glaucoma*.

In the first phase, both patients and clinicians
highlighted several critical areas for glaucoma
research, revealing shared priorities as well as dis-
tinct perspectives. Patients placed a strong empha-
sis on improving screening and early diagnosis,
indicating a desire for more accessible and accurate
methods to detect glaucoma at an early stage. They
also expressed significant interest in treatments
that could restore lost vision and halt further sight
loss, alongside an emphasis on better understand-
ing risk factors and developing eye drops with
fewer side effects. Additionally, patients prioritized
improved educational resources to better under-
stand their condition and treatment options*.

Clinicians, while also valuing early diagnosis
and screening, prioritized research in neuropro-
tection to safeguard vision by preventing damage
to the optic nerve. They advocated for stronger
evidence supporting MIGS and improvements in
surgical treatments overall. Clinicians highlighted
the need for new tools to identify patients at high
risk of progression, as well as sustained-release
treatments that require less frequent dosing, which
could improve patient adherence. Advanced tech-
nologies, including artificial intelligence, were also
seen as promising tools for enhancing diagnostic
and treatment capabilities. This alignment in some
areas and divergence in others reflects the comple-
mentary priorities that both groups bring to the
advancement of glaucoma care*.

* ISSNe 2718-7446 * Volumen 18 « Nmero 2 * Junio 2025

In the second phase, an electronic survey helped
refine and rank the initial priorities identified by
both patients and clinicians, revealing several
shared concerns. Both groups highlighted the
need for better ways to stop sight loss, improve
detection of worsening glaucoma, and enhance
surgical options or find alternatives to surgery*.

A key finding of the research process was the
distinct differences in priorities between patients
and clinicians. Patients placed high importance on
treatments that reduce the need for eye drops and
surgery, as well as interventions to help maintain
their independence. In contrast, clinicians priori-
tized areas like wound healing modulation and the
use of artificial intelligence in glaucoma manage-
ment, which were not emphasized by patients. This
divergence highlights the unique perspectives each
group brings to glaucoma care and underscores
the need for a balanced approach in research and
treatment development®.

The consensus reached in Phase III identi-
fied the top ten research priorities for glaucoma,
grouped into three main areas: treatment, diag-
nosis and follow-up, and pathophysiology. In
treatment, key priorities include finding better
ways to stop sight loss, developing treatments to
restore vision, creating new or improved medical
treatments, advancing surgical or laser options
like MIGS, and ensuring treatments with fewer
side effects. Under diagnosis and follow-up, pri-
orities focused on detecting disease progression
more effectively, enhancing diagnostic tests such
as visual field and imaging, and improving early
screening to prevent late diagnosis. In understand-
ing pathophysiology, the priorities emphasized
uncovering the underlying causes of glaucoma,
including genetic risk factors, and exploring treat-
ments beyond IOP reduction, such as neuropro-
tection. This prioritized roadmap reflects a bal-
anced approach to advancing glaucoma research
across key dimensions*.

Conclusion

In conclusion, the findings from both the
EGS and AGS-ASCRS studies provide a valu-
able framework for shaping future glaucoma
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research efforts, highlighting critical areas that
need attention to improve patient care. By sys-
tematically identifying unmet needs and estab-
lishing shared priorities among clinicians and
patients, these studies offer a strategic guide for
funding bodies and the wider research commu-
nity. Focusing on these priorities can accelerate
advancements in diagnostic tools, treatment
options, and understanding of glaucoma’s under-
lying mechanisms, ultimately paving the way for
more effective, patient-centered care. This collab-
orative approach to setting research priorities is
essential to driving innovations that can signifi-
cantly impact the lives of individuals affected by
glaucoma.
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Resumen

En la Argentina se realiza investigacion y desa-
rrollo en oftalmologia de relevancia, que ha sido
y resulta fundamental para el crecimiento de dife-
rentes dreas a nivel internacional. En general son
hechos que en nuestro pais se diluyen ante otras
problemadticas y necesidades coyunturales. Pero
con la funcién de estimular y también dejar regis-
tro para el presente y las futuras generaciones se
ha desarrollado este trabajo. Se trata de un breve
recorrido bajo el formato de una revision narrativa
donde se describen los desarrollos de investigacion
en medicina regenerativa y celular en oftalmologia
y su aplicacion en la clinica y en la cirugfa ocular
realizados desde Rosario, Argentina, durante el
primer cuarto del siglo 21. Se pas6 desde los mo-
delos animales —donde se evaluaron los alcances
regenerativos de los hemoderivados en las altera-
ciones de la superficie ocular para poder utilizar-
se como bioadhesivos en reemplazo de las suturas
convencionales y para sellar ulceras perforadas de
cornea— hasta las validaciones de su aplicacion
clinica. También, el desarrollo de mallas de fibri-
na para el tratamiento de agujeros recidivados de
madcula y una breve descripcion del cultivo de cé-
lulas madre a partir de un segmento de anillo es-
clerocorneal de material procedente de un banco
de corneas.

Palabras clave: medicina regenerativa, ojos, he-
moderivados, membrana amnidtica, suero autolo-
go, malla de fibrina.
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A 25-year journey in regenerative
and cellular ophthalmology from the
Argentine Litoral

Abstract

In Argentina, relevant research and development
in ophthalmology is conducted, which has been
and is fundamental for the growth of different ar-
eas at an international levels. In general, these are
activities that in our country are diluted in the face
of other problems and circumstantial needs. But
with the function of stimulating and also to leave
a record for present and future generations, the
present work has been developed. It is a brief tour
under the format of a narrative review, which de-
scribes the developments made from Rosario, Ar-
gentina, during the first quarter of the 21st centu-
ry, research in regenerative and cellular medicine
in ophthalmology and its application in clinical
and ocular surgery. From animal models —where
the regenerative reach of hemoderivatives in ocu-
lar surface alterations was evaluated, to their use as
bioadhesives to replace conventional sutures and to
seal perforated corneal ulcers— to the validation
of their clinical application. Also the development
of fibrin meshes for the treatment of recurrent
macular holes and a brief description of the culture
of stem cells from a segment of sclero-corneal ring
material from a corneal bank.

Keywords: regenerative medicine, eyes, hemode-
rivatives, amniotic membrane, autologous serum,
fibrin meshwork.

Medicina regenerativa e celular em
oftalmologia: 25 anos de historia desde a
regiao do Litoral argentino

Resumo

Na Argentina, sdo realizadas importantes pesquisas
e desenvolvimentos em oftalmologia, que foram e
continuam sendo essenciais para o crescimento de
diversas dreas em nivel internacional. Em geral, sdo
fatos que em nosso pais estdo diluidos em outros
problemas e necessidades atuais. Mas este traba-
lho foi desenvolvido com o propésito de estimular

e também deixar um registro para as geragdes pre-
sentes e futuras. Esta ¢ uma breve revisao narrativa
que descreve os desenvolvimentos na pesquisa em
medicina regenerativa e celular em oftalmologia e
suas aplicagdes clinicas e cirtrgicas conduzidos em
Rosario, Argentina, durante o primeiro quarto do
século XXI. O estudo progrediu de modelos ani-
mais —onde o potencial regenerativo de derivados
do sangue em disturbios da superficie ocular foi
avaliado para uso como bioadesivos para substituir
suturas convencionais e selar tilceras de cérnea per-
furadas— para a validagao de sua aplica¢do clinica.
Também o desenvolvimento de malhas de fibrina
para o tratamento de buracos maculares recorrentes
e uma breve descri¢do da cultura de células-tronco
a partir de um segmento de anel esclerocorneano de
material de um banco de corneas.

Palavras-chave: medicina regenerativa, olhos, he-
moderivados, membrana amniética, soro autolo-
go, malha de fibrina.

Introduccion

La medicina regenerativa y celular es la que
utiliza los tejidos del propio paciente u otro para
tratar diferentes patologias, ya sea reparando o
reemplazando células dafadas, tejidos u orga-
nos'*. La medicina regenerativa estimula la
propia reparacion a través de los distintos teji-
dos del organismo'?, mientras que la medicina
celular utiliza células vivas, especialmente “células
madre” que pueden cultivarse en el laboratorio y
luego trasplantarse a los pacientes que padecen
de patologias por deficiencia de ellas’*. Es un
campo de la medicina que puede aportar novedo-
sas terapias para enfermedades que atin no tienen
un tratamiento favorable.

De alli se desprende la importancia de conocer
cudl es el recorrido de la medicina regenerativay
el objetivo de la presente revision es describir el
trayecto recorrido desde una ciudad del Litoral de
la Argentina desde hace 25 afios, compartiendo
los aportes que se han hecho desde nuestro lugar,
a través del campo de la investigacion basica, tras-
lacional y su posterior traslado a la terapéutica
oftalmoldgica de nuestros pacientes.
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Figura 1. Lesion no tratada de cornea de conejo. Se observa cicatriz
alterada con grumos de colageno entre el epitelio y el estroma.

Desarrollo del tema

La primera cirugia relacionada con la medicina
regenerativa que realizamos en nuestra region
fue la de una paciente con pannus fibrovascular
que cubria la mayor parte de la cérnea luego de
varias cirugias de un pterigion recidivante. La
membrana amnidtica se obtuvo de una partu-
rienta que fue intervenida con una cesarea en el
Hospital Provincial del Centenario de la ciudad
de Rosario (Argentina) el 27 de mayo de 2000.
Todo el procedimiento fue realizado luego de
contar con las respectivas autorizaciones de la
entidad hospitalaria, incluyendo la informacién
y la obtencién del consentimiento informado de
la paciente. La membrana fue procesada y con-
servada en liquidos nutrientes y almacenada a
-80 grados de temperatura. Las diferentes ciru-
gias realizadas y los resultados obtenidos en
las distintas cirugias de la superficie ocular las
publicé nuestro grupo en 2018 en un trabajo
retrospectivo donde se describieron resultados
en 18 pacientes'. Nuestro grupo estuvo en el
momento de la innovacién, marcando las pri-
meras evidencias del tema desde nuestra region
con su primera experiencia en el afio 2000, un
afio donde —por ejemplo— en PubMed sdlo se
habian publicado 4 trabajos relacionados con el
tema®®. Asi comenz6 nuestro camino, en sintonia
con los avances globales en una época donde se
comenzaba a explorar la utilidad de la membrana
amnidtica para problemas de superficie ocular en
general y se discutian sus diferentes formas de uso

Figura 2. Lesion de cornea de conejo tratada con plasma rico en
plaquetas autologo topico. La cicatriz corneal es arménica con la
interfase epitelio y estroma normal.

y procesado, algo que la evidencia fue validando
constantemente y que resulta irrefutable hasta la
actualidad'*".

En 2006 realizamos un trabajo experimental
en animales para ver el efecto regenerativo del
plasma rico en plaquetas en la reparacion de tlce-
ras corneales. Este se llevé a cabo en la Facultad de
Veterinaria de la ciudad de Esperanza (Santa Fe,
Argentina). Ese estudio también resultd pionero
no solo en la region sino a nivel global, demos-
trando el efecto regenerativo del plasma rico en
plaquetas en un modelo animal de tlceras cor-
neales (figs. 1 y2),logrando que nuestros resulta-
dos fueran validados por pares y publicados tres
aflos mas tarde para Iberoamérica en la revista
Oftalmologia Clinica y Experimental (OCE)
del Consejo Argentino de Oftalmolologia”. Es
interesante destacar que en 2006 no habia nin-
guna publicacién en PubMed al respecto, aun-
que diferentes grupos ya estaban investigando;
solo encontramos tres articulos entre 2007 y
2009 sobre el uso de plasma rico en plaquetas y
ulceras corneales'* ¢ y recién aparecieron cuatro
trabajos mas en 2010 relacionados al tema'’,
incluyendo uno de nuestro pais —de Luengo y
colaboradores—, pero que evaluaba su aplicacion
como bioadhesivo para trasplantes lamelares®.
Las primeras dos publicaciones sobre el tema en
2007 fueron trabajos liderados por el Dr. Alié y
colaboradores'* ", por lo que fue una satisfaccion
conocer que el articulo que realizamos en 2006 y
que se publicé en OCE en 2009 fue citado como
antecedente del tema en un trabajo también del
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Figura 3. Toma de la mucosa oral.

grupo del Dr. Alié en 2022 en una de las revis-
tas de la prestigiosa Association for Research in
Vision and Ophthalmology (ARVO)*..
Continuando nuestro camino, a partir de nues-
tro trabajo de experimentacion empezamos a uti-
lizar los hemoderivados como el plasma rico en
plaquetas en colirio para evaluar su eficacia en
el tratamiento de las erosiones y tlcera de la cér-
nea. También desarrollamos un “gel plaquetario”
y la “malla de fibrina autéloga” como bioadhesi-
vos en reemplazo de las suturas en oftalmologia.
Publicamos en 2015 el tratamiento de la deficien-
cia limbar total con un autotransplante de mucosa
bucal en un paciente con quemadura grave de
superficie ocular para que actuara como una
especie de “limbo sustituto” y membrana amnid-
tica criopreservada para tratar la inflamacién y
normalizar la superficie ocular, junto con gel pla-
quetario autdlogo en lugar de las suturas conjun-
tivales (figs. 3 y 4)*. Se trataba de un paciente
con glaucoma absoluto y ojo ciego pero con exce-
lente superficie ocular. Se tomaron dos lenticulos
del limbo esclero-corneal y se implantaron en el
limbo del ojo contralateral, que tenia una defi-
ciencia limbar total sin otra patologia. Alli usa-
mos gel plaquetario aut6logo en reemplazo de las
suturas convencionales. El caso tuvo una buena
recuperacion y se gener6 una evidencia mas de

Figura 4. Mucosa bucal alrededor del limbo. La membrana amnidtica
cubre la superficie ocular.

este tipo de opciones terapéuticas para casos gra-
ves y especiales. Esto fue parte de lo resumido
en el editorial de la Asociaciéon Latinoamericana
de Cirujanos de Cataratas, Segmento Anterior
y Cirugia Refractiva en 2022, donde también
se comentaron las utilidades terapéuticas para
el fondo del ojo, algo que mencionaremos mas
adelante®.

A mediados de la primera década del siglo XXI
difundimos la aplicacion de los hemoderivados
autdlogos en sus distintas variantes para tratar las
diferentes alteraciones de la superficie ocular y
en 2021 utilizamos por primera vez la malla de
fibrina aut6loga para obturar una tlcera perfo-
rada de cérnea en una paciente con sindrome de
Sjogren y para el penfigoide ocular cicatricial*.
Observamos muy buenos resultados anatémicos
y funcionales (figs. 5 y 6). Considerando lo que
veniamos obteniendo y dadas las caracteristi-
cas bioadhesivas y la consistencia del magna de
malla de fibrina, decidimos utilizarla para obtu-
rar una agujero de macula recidivado de mas de
500 micras luego de la obtencién por consen-
timiento informado del paciente. Ante la falta
de membrana limitante interna —porque habia
sido utilizada en la primera cirugia— usamos un
segmento de malla de fibrina autdloga que fue
colocado como un “tapén” intrarretinal (figs. 7
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Figura 5. Ulcera de cornea sellada con malla de fibrina autéloga a las Figura 6. No se ve la malla de fibrina autéloga a los dos meses de la
72 horas de la cirugfa. cirugia.

Figura 7. OCT: agujero macular previo a la cirugia AV=1/10s/c
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a 9). El agujero se cerr6 y la paciente mejoro6 su
visién a 8/10 (previo a la cirugia era de 1/10).
En ambas operaciones el cirujano fue el doctor
Fernando Ariel Garcia. Este caso fue presentado
en el espacio de “30 minutos de retina’, ciclo orga-
nizado por la Sociedad Argentina de Retina y
Vitreo en conjunto con el Consejo Argentino
de Oftalmologia®. A partir de ese primer caso
ya contamos con 16 pacientes tratados con este
método y es parte de un estudio en progreso.

En cuanto a la medicina celular, hemos rea-
lizado un ensayo de cultivo de células madre a
partir de un segmento de anillo esclero-corneal
obtenido de una cérnea del Banco de Ojos de
la Provincia de Santa Fe con la intervencién de
la biologa molecular del Instituto de Biologia Figura 9. Agujero totalmente cerrado al afio de la cirugia con AV=
Molecular y Celular de Rosario, doctora Claudia  9/1¢ /.
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Banchio, en un camino que estamos recorriendo
en la actualidad.

A continuacién describimos el procedimiento
que estamos realizando y parte de nuestros resul-
tados preliminares. Tras recibir las muestras en
medio de transporte enriquecido se lavaron con
solucion de buffer PBS estéril. Luego se disgre-
garon en piezas pequefias con bisturi estéril y
se trataron con tripsina durante 15 min a 37°C.
La suspension de células resultantes y las piezas
se sembraron en placas de cultivo conteniendo
medio DMEM:F12 (GIBCO) suplementado con
B27 (GIBCO) y factores de crecimiento FGF y
EGF (SIGMA). Todo el procedimiento se realizé
en flujo laminar BSL2. Los cultivos se incubaron
en estufas gaseadas CO2 (5%) y a 37°C por 20
dias. Cada tres dias el medio se suplementd con
factores de crecimiento. Diariamente se observa-
ron en microscopio optico invertido para visua-
lizar las células, su morfologia y la ausencia de
contaminaciones bacterianas. Se observaron
células que se adhirieron a la placa con diferen-
tes morfologias y células que formaron masas
celulares tipo esferas. De las piezas se observa-
ron hilos y células que crecieron formando un
halo. Al momento de esta revision, lo que pode-
mos concluir sobre esta linea de investigacion
es que se necesita realizar un mayor nimero de
ensayos para ajustar las condiciones 6ptimas de
crecimiento de las células madre y anticuerpos
especificos para realizar inmunocitoquimica para
identificar los tipos celulares presentes y deter-
minar si son células madre u otros tipos celulares
primarios derivados del cultivo.

Conclusion

La investigacion basica y clinica en oftalmo-
logia ha permitido avances concretos en el trata-
miento de las diferentes alteraciones de la super-
ficie ocular. Los hemoderivados, como el suero
autologo y el plasma rico en plaquetas autélogo,
son efectivos en el tratamiento de erosiones cor-
neales persistentes y ulceras troficas de la cornea;
también pueden utilizarse como bioadhesivos en
reemplazo de las suturas convencionales con el
gel plaquetario o para sellar tlceras de cornea.

Su uso también esta siendo validado cientifica-
mente en la actualidad para poder sellar agujeros
retinales recidivados mediante la malla de fibrina
autologa.

En estos ultimos 25 afios, desde el Litoral de
Argentina, seguimos estando a la vanguardia de
los dltimos avances médicos oftalmolégicos y
esperamos poder seguir haciéndolo, intentando
estimular para que estas acciones se repliquen y
puedan crecer en todo nuestro pais.
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Resumen

Objetivo: En los ultimos afios estudiamos las pro-
piedades regenerativas, anti-inflamatorias e in-
muno-moduladoras de las vesiculas extracelulares
(EVs) secretadas por células madre mesenquima-
les (MSCs). Debido a que los procesos que conlle-
van a la opacidad corneal se deben basicamente a
una desregulacién de mecanismos regenerativos
e inflamatorios, en el presente trabajo nos propu-
simos evaluar el potencial terapéutico de las EVs
derivadas de MSCs en un modelo experimental de
injuria corneal.

Métodos: Previamente desarrollamos un sistema
de aislamiento de vesiculas extracelulares y pos-
terior andlisis de su potencial antiinflamatorio (in
vitro). Este sistema de produccion y aislamiento
de EVs esta comprendido por cultivo controlado
de MSCs (de cordén umbilical humano), recolec-
cién de medio condicionado y purificacién de EVs
mediante cromatografia de intercambio i6nico. En
este estudio pusimos a punto un modelo murino de
regeneracion corneal mediante aplicacion tdpica
de 10 ul de NaOH (0,125 M) y posterior tratamien-
to con igual volumen de EVs (1x10° particulas/ml)
por 5 dias consecutivos. La accidn terapéutica de
las EV's se evalué mediante tincion tisular (hema-
toxilina-eosina) y determinacion de los niveles de

el43


https://doi.org/10.70313/2718.7446.v18.n2.421

Oftalmologia Clinica y Experimental « ISSNe 2718-7446 * Volumen 18 + Nimero 2 * Junio 2025

expresion de citoquinas inflamatorias por real-ti-
me RT-PCR.

Resultados: Tanto en la observacion clinica, como
en la tisular, se observa que el NaOH indujo inju-
ria moderada del tejido corneal con un claro res-
tablecimiento del tejido luego del tratamiento con
vesiculas (vs vehiculo). Respecto a las citoquinas
evaluadas, estas aumentaron significativamente su
expresion luego de la injuria quimica y descendie-
ron fuertemente tras el tratamiento con EVs (n=5,
p<0,05).

Conclusion: De los resultados obtenidos se des-
prende que logramos establecer un modelo senci-
llo de injuria del epitelio corneal en el que testear
diversas estrategias terapéuticas y, a su vez, de-
mostramos el enorme potencial regenerativo de las
EVs en patologias oculares de orden inflamatorio.
Palabras clave: células madre mesenquimales es-
tromales, vesiculas extracelulares, regeneracion
corneal.

Mesenchymal stromal cells-derived
extracellular vesicles for corneal
regeneration in an experimental model of
corneal injury

Abstract

Objective: In recent years, our research has fo-
cused on the regenerative, anti-inflammatory, and
immunomodulatory properties of extracellular
vesicles (EVs) secreted by mesenchymal stem cells
(MSCs). Given that corneal opacity is primarily
driven by dysregulation of regenerative and in-
flammatory pathways, the aim of this study was to
evaluate the therapeutic potential of MSC-derived
EVs in an experimental model of corneal injury.

Methods: We previously established a protocol for
the isolation of EVs and the assessment of their
anti-inflammatory effects in vitro. This protocol
includes the controlled culture of MSCs derived
from human umbilical cord tissue, collection of
conditioned medium, and EV purification through
ion-exchange chromatography. In this study, a
murine model of corneal injury was developed by
topical application of 10 pL of NaOH (0.125 M),
followed by daily topical treatment with 10 pL
of EVs (1x10° particles/mL) for five consecutive

days. Therapeutic efficacy was evaluated by histo-
logical staining (hematoxylin- eosin) and quanti-
tative real-time RT-PCR analysis of inflammatory
cytokines.

Results: Clinical and histological analyses revealed
that NaOH application induced moderate corneal
injury, which was significantly ameliorated follow-
ing EV treatment compared to vehicle controls.
Expression levels of inflammatory cytokines were
markedly upregulated after chemical injury and
significantly downregulated after EV administra-
tion (n=>5, p<0.05).

Conclusion: Our findings demonstrate the suc-
cessful establishment of a simple and reproducible
model of corneal epithelial injury, suitable for eval-
uating new therapeutic approaches. Furthermore,
the results underscore the potent regenerative and
anti-inflammatory properties of MSC-derived
EVs, highlighting their promising potential for the
treatment of inflammatory ocular diseases.
Keywords: stromal mesenchymal stem cells, ex-
tracellular vesicles, corneal regeneration.

Regeneracao da cornea por tratamento
com vesiculas extracelulares derivadas de
células-tronco mesenquimais em modelo
murino de lesao alcalina

Resumo

Objetivo: Nos ultimos anos, estudamos as pro-
priedades regenerativas, anti-inflamatérias e
imunomoduladoras das vesiculas extracelulares
(VEs) secretadas por células-tronco mesenquimais
(MSCs). Como os processos que levam a opacida-
de da cornea sdo principalmente devidos a uma
desregulagdo dos mecanismos regenerativos e in-
flamatorios, neste estudo, objetivamos avaliar o
potencial terapéutico das VEs derivadas de MSCs
em um modelo experimental de lesdo da cornea.

Métodos: Desenvolvemos previamente um siste-
ma para o isolamento de vesiculas extracelulares
e posterior analise de seu potencial anti-inflama-
torio (in vitro). Este sistema de producéo e isola-
mento de VEs consiste em cultura controlada de
MSCs (de sangue de cordao umbilical humano),
coleta de meio condicionado e purificagao das VEs
por cromatografia de troca i6nica. Neste estudo,
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desenvolvemos um modelo murino de regeneragao
corneana por aplicagdo topica de 10 pl de NaOH
(0,125 M) e subsequente tratamento com o mes-
mo volume de VEs (1x10° particulas/ml) por 5 dias
consecutivos. A acao terapéutica das VEs foi ava-
liada por coloragéo tecidual (hematoxilina-eosina)
e determinagdo dos niveis de expressao de citoci-
nas inflamatérias por RT-PCR em tempo real.
Resultados: As observacdes clinicas e teciduais
demonstraram que o NaOH induziu lesdo mode-
rada do tecido corneano, com restauracgio tecidual
evidente apds o tratamento com vesiculas (vs. ve-
iculo). Em relagdo as citocinas avaliadas, sua ex-
pressdo aumentou significativamente apds a lesdo
quimica e diminuiu acentuadamente apds o trata-
mento com EVs (n =5, p < 0,05).

Conclusao: Os resultados obtidos indicam que
fomos capazes de estabelecer um modelo simples
de lesdo epitelial da cdrnea para testar diversas es-
tratégias terapéuticas. Também demonstramos o
enorme potencial regenerativo das EVs em patolo-
gias oculares inflamatorias.

Palavras-chave: células-tronco estromais mesen-
quimais, vesiculas extracelulares, regeneragao da
cornea.

Introduccion

Se ha demostrado que la cornea debe ser trans-
parente a fin de cumplir de manera 6ptima con
sus propiedades refractivas. La cicatrizacion
corneal posterior a diversas causas de etiologia
infecciosa, inflamatoria, traumatica o degenera-
tiva, interfiere con el pasaje normal de la luz y
conlleva a la pérdida de la vision. A nivel mun-
dial se estima que aproximadamente 700.000
pacientes al aflo han sufrido claro deterioro de
su vision debido a este tipo de alteraciones'. El
estroma corneal estd formado principalmente por
los queratocitos, células responsables del mante-
nimiento de la matriz corneal mediante sintesis
y remodelacion de fibras de colageno (predo-
minantemente del tipo I). Esta macromolécula
constituye aproximadamente el 71% del peso seco
de la cornea y es responsable tanto de la trans-
parencia tisular como de la resistencia mecanica.
Los queratocitos se activan en caso de trauma o

inflamacidn e interactan a través de mediado-
res quimicos (factores de crecimiento, citoquinas,
metaloproteasas, entre otros) con las células del
epitelio, modulando el proceso de cicatrizacion.
Ademas, las células madre presentes en la union
esclero-corneal contribuyen al proceso de reepi-
telizacion. La transformacion de queratocitos a
miofibroblastos es un proceso normal de cicatri-
zacion en accion a una lesion, pero una respuesta
exagerada puede llevar a fibrosis y opacidad por
deposicion de matriz extracelular desorganizada
y consecuente formacion de cicatrices. Los mio-
tibroblastos liberan citoquinas proinflamatorias,
como la interleucina IL-6, IL-8 y TNF-a, que
actuan como quimioatrayentes para neutrofilos
y linfocitos®. Por otro lado, en la capa estromal
los macrofagos residentes pueden generar una
respuesta rapida en donde, dependiendo de las
sefiales bioquimicas, logran polarizarse hacia el
fenotipo M1 (proinflamatorios) o bien M2 (repa-
radores)**. La regeneracion de la cérnea estara
mediada, entonces, por la diferenciacion celular,
la activacion de las células madre residentes en el
sitio de lalesion y la secrecion de citoquinas rege-
nerativas o factores de crecimiento que pueden
reducir la inflamacion, remodelar los depdsitos
de colageno y estimular la regeneracion mediante
la activaciéon de diversas vias de sefializacion.
En sintesis, la cicatrizacion y reparacion tisular
efectiva sera el producto de la correcta concer-
tacion de los diferentes eventos moleculares y
fenotipicos que cambian constantemente con el
tiempo tras la lesion. En tejidos adultos, estos
eventos suelen culminar en la formacién de una
cicatriz. Por lo tanto, un abordaje farmacoldgico
temprano resulta de fundamental importancia
para la reparacion de la lesion con cicatrizacion
sin cicatrices, asi como en la regeneracion de los
tejidos nativos”.

Las células madre mesenquimales estromales
(MSCs) son células multipotentes, no-hematopo-
yéticas, capaces de diferenciarse a distintos lina-
jes y poseen actividad antiinflamatoria y antia-
poptdtica mediada por efectos paracrinos®. En la
actualidad, se reconoce al efecto paracrino de las
MSCs como el principal aportante en la regene-
racion tisular y es objeto actual de investigacion
el rol de las vesiculas extracelulares (EVs) en este
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proceso. Son de particular interés las vesiculas
extracelulares pequefias (sEVs), anteriormente
denominadas exosomas, las que poseen un dia-
metro entre 50 a 130 nm y son liberadas por una
amplia variedad de tipos celulares, incluyendo
a las MSCs’. Las sEVs se forman por la gema-
cién de vesiculas intraluminales de los cuerpos
multivesiculares endosomales y se liberan de las
células tras su fusion con la membrana plasma-
tica®. Las sEVs participan fisiologicamente en la
comunicacién intercelular, la reparacion tisular
y la respuesta inmunitaria, entre otras funcio-
nes. Se ha demostrado, que el contenido cuali y
cuantitativo de proteinas de las sEV's refleja el de
la célula parental transportando citoquinas, qui-
mioquinas, moléculas de adhesion, proteinas de
choque térmico, enzimas citoplasmaticas y pro-
teinas involucradas en transduccion de sefiales’.
En los ultimos afos, las sEVs han cobrado gran
relevancia clinica por considerarse biomarcado-
res de distintas patologias y constituir una nove-
dosa herramienta terapéutica. En comparacion
con las terapias tradicionales de administracion
de MSCs, los tratamientos con sEV's tienen varias
ventajas. Por ejemplo, exhiben menor inmuno-
genicidad y disminuyen el riesgo de diferencia-
cion de las células donantes a otros linajes celula-
res'®. Ademas, son facilmente utilizables por sus
cualidades de almacenamiento, administracién
e incorporacion en la célula blanco y su aplicaciéon
seria similar a un producto farmacéutico off-the-
shelf''"'> Esto ha impulsado a la comunidad cien-
tifica a investigar su posible uso también como
vehiculos de distribucion de una amplia variedad
de agentes terapéuticos'* .

En un modelo murino de desbridamiento
epitelial se demostré que las EVs derivadas de
MSCs corneales humanas son internalizadas por
las células epiteliales, lo que a su vez aumenta
su migracioén y proliferacion in vitro y acelera
la cicatrizacion de heridas in vivo'®. Resultados
similares se observaron en ensayos de herida por
raspado en monocapa'’. Las EVs presentan un
papel inmunomodulador con polarizacion del
pool de macréfagos hacia el fenotipo antiinfla-
matorio, reduccion de moléculas proinflamato-
rias (IL-1B, IL-8 y TNF-a) y aumento de IL-10
(antiinflamatoria)'®.
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En los ultimos afos se estudian las propieda-
des regenerativas, antiinflamatorias e inmuno-
moduladoras de las sEVs secretadas por MSCs'*-
21 Las sEVs representan un enfoque terapéutico
novedoso en el tratamiento de los trastornos de
cicatrizacion de heridas corneales a través de la
modulacién de la comunicacién intercelular y
modificacion del entorno inflamatorio y oxida-
tivo del tejido daftado®. Debido a que los proce-
sos que conllevan a la opacidad corneal se deben
basicamente a una desregulacion de mecanismos
regenerativos e inflamatorios, en este trabajo nos
propusimos poner a punto un modelo murino
experimental de lesion corneal a fin de evaluar
diferentes estrategias terapéuticas mediante apli-
cacion topica de sEVs derivadas de MSCs.

Materiales y métodos
Cultivo celular

Las MSCs derivadas de cordéon umbilical
humano se aislaron de acuerdo con procedi-
mientos descritos previamente®. Se cultivaron
en medio DMEM conteniendo 10% de suero fetal
bovino (FBS) y crecieron hasta un 70%-90% de
confluencia antes de realizar los pasajes. Se utili-
zaron células en pasaje 4 a 6 para todos los expe-
rimentos ya que se ha demostrado que conser-
van mejor su funcionalidad y producen grandes
cantidades de EVs. Determinamos la presencia
de marcadores de superficie positivos y negativos
mediante citometria de flujo asi como la capaci-
dad de diferenciacion a adipocitos, osteocitos y
condrocitos para confirmar que las células cum-
plan con los criterios de definicion de MSCs*.

Cultivo en medio libre de proteinas, purificaciony
caracterizacion sEVs

Una vez que el cultivo de MSCs se encon-
tré al 70% de confluencia, se procedi6 a cam-
biar el medio de cultivo a una formulacion
quimicamente definida y libre de proteinas:
medio minimo esencial alfa (a-MEM) sin FBS.
Finalmente, se colectd el medio condicionado a
las 48 horas de cultivo. El medio condicionado
colectado se traté segin Malvicini et al.***. Las
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distintas preparaciones de EVs se conservaron a
-80°C hasta su uso. La caracterizacion se llevé a
cabo mediante la identificacion de su tamano por
tecnologia de seguimiento individual de nano-
particulas en tiempo-real (NanoSight, Malvern
Panalytical) y presencia de marcadores especi-
ficos (CD9, CD63, CD81, CD82) por ELISA,
Western blot y/o citometria de flujo.

Ensayo de polarizacion de macrofagos

Para la valoracion in vitro de las caracteristicas
antiinflamatorias e inmunomoduladoras se ana-
1iz6 el efecto de las sEVs sobre el fenotipo de los
macrofagos realizandose segtin el protocolo desa-
rrollado por nuestro laboratorio (Universidad de
Texas, Estados Unidos)!*2°,

Modelo animal de opacidad corneal

Se empled un modelo murino de injuria alca-
lina mejorado por Shadmani et al., en donde se
reemplazo el papel de filtro por un trépano de
biopsia modificado y se aplicé solucidn estéril de
NaOH con ventajas significativas en reproducibi-
lidad y estandarizacion de la injuria inicial®. Se
utilizaron ratones machos 12982 libres de pato-
genos y mantenidos en condiciones de asepsia
en racks ventilados. Todos los procedimientos se
realizaron de acuerdo con la Guia para el uso y
cuidado de animales de laboratorio (NIH publi-
cation No. 85-23, revised 1996).

Determinacion de expresion génica por real-time
RT-PCR

Se colectaron 5 cdrneas por grupo. El tejido
se congeld inmediatamente en nitrégeno liquido
y se aisldo el ARN total utilizando el reactivo
TRIzol (Gibco-Life Technologies, Grand Island,
NY). Antes de su uso posterior, el ARN total fue
tratado con ADNasa I (1 U de ADNasa/1 pg de
ARN total). Se disefiaron cebadores especificos
de especie y se empleo la técnica de reaccion
en cadena de la polimerasa con transcripcion
inversa (RT-PCR) en tiempo real para comparar
los niveles de expresion de ARNm de citoquinas

inflamatorias murinas, incluido el TNF-q, IL-6
e interleuquina IL-1f.

Andlisis estadistico

Los datos se expresaron como media + DS. Se
utilizo6 ANOVA con pos-test de Tukey para deter-
minar diferencias significativas entre grupos. Se
consideraron como estadisticamente significati-
vos aquellos valores de p<0,05.

Resultados

En los ultimos afos nuestro grupo realiz6 avan-
ces significativos en el estudio y caracterizacion
de las sEVs derivadas de MSCs. Desarrollamos
un sistema de cultivo en un medio quimicamente
definido y libre de proteinas (a-MEM sin SFB)
(tig. 1A) que nos permitid colectar las EV's secre-
tadas por las MSCs en un periodo de 48 horas
y luego purificarlas del medio condicionado
mediante un proceso de cromatografia de inter-
cambio anionico (fig. 1B). El analisis de distribu-
cion de tamaio de las EV's se realizé por tecnolo-
gia de seguimiento individual de nanoparticulas
en tiempo-real. La fraccion eluida de la columna
presentd un tamano homogéneo de particulas
de entre 80-150 nm lo que indica la presencia
de sEVs en ausencia de microvesiculas. Las sEV's
que purificamos también presentaron un elevado
porcentaje de expresion de los marcadores CD63
y CD81 (considerados marcadores especificos).
Estos resultados demuestran la alta pureza de
las sEVs aisladas mediante nuestra tecnologia.
El poder inflamatorio de estas nanoparticulas se
evalud en un ensayo in vitro mediante analisis
de la inhibicién de la activacién de macréfagos
murinos estimulados por LPS en presencia de las
vesiculas producidas.

En este trabajo presentamos un estudio piloto
en donde pusimos a punto el procedimiento de
lesion o injuria corneal descrito por Shadmani
et al.”. Realizamos nuestros ensayos prelimina-
res empleando la técnica de quemadura corneal
alcalina, mediante aplicacion topica de solucion
estéril de NaOH. Para realizar el procedimiento
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Figura 1. (A) Microfotografia de cultivo celular de MSCs. (B) Esquema representativo del proceso de aislamiento y purificacion de EVs del medio
condicionado. Tras la elucién del Sistema cromatografico se obtienen 8 fracciones de 1 ml cada una encontrandose enriquecida en sEVs en la

fraccion 4y 5 (adaptado de Dominguez*).

@

Figura 2. Trépano de biopsia modificado. Presenta un corte y un doblez a 90 grados en el extremo distal, y aplicacion de solucién con micropipeta

automatica en el modelo animal.

modificamos un trépano de biopsia (3,5 mm dia-
metro interno) que se empled para administrar
10 pl de una solucidén estéril de NaOH 0,125 M
sobre la superficie corneal manteniendo el con-
tacto con el tejido durante 30 segundos (fig. 2).
Se realiz6 el mismo procedimiento utilizando
solucion fisioldgica estéril en el ojo contralate-

ral. Una vez realizada la injuria se lavé profusa-
mente la zona con 5 ml de solucién fisiologica y
se corrobord pH neutro mediante papel indicador
de pH. El tratamiento se inici6 4 horas posciru-
gia mediante administracion tépica de 1 x 10°
sEVs en solucion estéril de solucidn fisioldgica.
Se aplicé un volumen de 10 pl sobre la superficie
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Figura 3. Secciones corneales de 5 micras de espesor, tefiidas con hematoxilina-eosina. Se examinaron con un aumento de x200. I: Injuria con
NaOH 0.125 M. V: Vehiculo (solucion fisioldgica). T: Tratado (1x10 9 sEVs en vehiculo).

corneal lesionada una vez al dia durante 5 dias. Se
administrd el mismo volumen de solucién fisiold-
gica alas cérneas no lesionadas del mismo animal
(ojo contralateral).

Transcurrido el tiempo de analisis, los animales
se sometieron a eutanasia mediante administra-
cion de dioxido de carbono gaseoso. Ambos ojos
fueron enucleados en los dias 0 (4 horas poste-
riores a la lesién) y 5, y se tomaron muestras para
andlisis histoldgico (tincién hematoxilina/eosina).
Se conservaron todos los contenidos internos de la
esclera y una porcion del nervio dptico. Se fijé en
formaldehido taponado neutro al 10% durante 48
horas, se incluy? en parafina y se cort6 en seccio-
nes de 5 pm de espesor. Las secciones se tifieron
con hematoxilina-eosina y se examinaron con un
aumento de x200. Se observo que la aplicacion
topica de NaOH 0,125 M produce una injuria
moderada que genera una lesion con pérdida total
del epitelio como asi también de la membrana de
Bowman. Nétese en este ultimo caso un engrosa-
miento de la capa estromal debido a la abundante
formacion de edema. Sin embargo, luego de cinco
dias de tratamiento con sEVs se observé una dis-
minucion significativa de la lesién y también sig-
nos de reepitelizacion (fig. 3).

El analisis de nivel de expresion de transcritos
para las citoquinas inflamatorias TNF-a, IL-6 e
IL-1p mostrdé un aumento de ellas tras la lesion,
efecto que se revierte significativamente luego de

cinco dias de tratamiento con sEVs (fig. 4). La
reduccion de su sobreexpresion indicaria que las
sEVs estarian modulando el proceso inflamatorio
a nivel tisular.

Discusion

El desarrollo de nuevas estrategias para pre-
servar, reparar y mejorar la calidad de la cérnea
tendria un gran impacto no solo en la disminu-
cidn del nimero de trasplantes realizados, sino
también en la mejora de la calidad de vida de
los pacientes afectados. En este sentido, la tera-
pia acelular, es decir mediante aplicacion topica
de sEVs, representa una estrategia novedosa y
promisoria, ya que su administracion resultaria
altamente beneficiosa debido a sus caracteristicas
inmunomoduladoras y antiinflamatorias. En el
presente trabajo pudimos establecer un modelo
sencillo murino de lesion del epitelio corneal en el
que se testea en forma preliminar un tratamiento
basado en administracion de sEVs derivadas de
MSCs de cordén umbilical humano. Tal modelo
induce una quemadura quimica, precisa y repro-
ducible en toda la cornea, adecuada para estudiar
la inflamacidén del tejido y sus eventos fibroticos.
Este método también es apropiado para investigar
la eficacia preclinica y clinica de agentes terapéu-
ticos oftalmologicos de aplicacion topica.
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Figura 4. Analisis del nivel de expresion de transcritos para las citoquinas inflamatorias TNF-a, IL-6 e IL-1p medidas por técnica de RT-PCR en
tiempo real. V: Vehiculo (solucién fisioldgica). T: Tratado (1x10 9 sEVs en vehiculo); (n=5, p&lt;0.05).

Enlo que respecta a la produccion de las sEVs
empleadas en este estudio podemos discutir que
son de alta calidad y conservan la actividad bio-
l6gica luego del procedimiento de aislamiento, en
comparacion con otros métodos de uso corriente
(ultracentrifugacion diferencial). Por otro lado,
la metodologia de aislamiento por cromatogra-
fia de intercambio i6nico presenta caracteristicas
de escalado que los otros métodos tradicionales
carecen. Esto es de vital importancia ala hora de
tener en cuenta esta tecnologia para la produc-
cion a gran escala como la requerida para abordar
un estudio preclinico o clinico.

Conclusion

Pudimos establecer un modelo sencillo de inju-
ria del epitelio corneal donde testear diversas estra-
tegias terapéuticas y demostrar el potencial uso de
las sEV's en patologias de orden inflamatorio y rege-
nerativo. En este trabajo presentamos resultados
preliminares que nos permitiran avanzar hacia un
estudio detallado de los mecanismos moleculares

implicados en los beneficios terapéuticos observa-
dos, lo que contribuira a establecer una futura tera-
pia acelular para regeneracién corneal mediante
administracion topica de sEVs antiinflamatorias.
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Resumen

Objetivo: Determinar los valores de normalidad
de los parametros de la tomografia de coherencia
optica (OCT) en poblacion pediatrica en Venezue-
la.

Materiales y métodos: Se realiz6 un estudio des-
criptivo, transversal que incluyé 100 participan-
tes sanos (200 ojos) de entre 7 a 17 afos de edad
que asistieron al Hospital Central Universitario
“Dr. Antonio Maria Pineda” entre marzo a julio de
2024. Se utilizé un OCT de dominio espectral para
evaluar el grosor de la capa de fibras nerviosas
(CEN), el complejo de células ganglionares (CCG)
y el grosor macular. Se realizd la descripcion de los
datos y la comparacion entre sexos y ojos derechos
e izquierdos.

Resultados: La edad media fue 11,07 £ 2,60 afios;
el 70% tenia entre 7-12 aflos y 52% era de sexo
femenino. El grosor de la CFN no present6 dife-
rencias estadisticas entre ojo derecho e izquierdo,
pero para el grosor temporal si hubo diferencias (p
<0,05). El grosor macular para ambos ojos fueron
similares, lo mismo que para el CCG. El grosor de
la CEN, grosor macular y el grosor del CCG por
0jo y por sexo no mostraron diferencias estadis-
ticamente significativas. Si hubo diferencias en el
volumen macular donde era mayor en los varones
y en ambos ojos (p <0,05). Los tres parametros
fueron similares para los grupos de 7-12 afios y de
13-17 afos.
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Conclusiones: Se describieron los datos de nor-
malidad para nuestra poblacién de 7 y 17 afios de
edad de ambos sexos utilizando un equipo OCT
de dominio espectral, esperando que pueda ser de
utilidad como referencia para la futura determina-
cién de patologias.

Palabras clave: tomografia de coherencia dptica,
OCT, valores de normalidad, pardmetros oculares,
nifos, adolescentes.

Normal values of optical coherence
tomography parameters in healthy
children and adolescents

Abstract

Objective: To determine the normality values of
optical coherence tomography (OCT) parameters
in pediatric population in Venezuela.

Materials and methods: A descriptive, cross-sec-
tional study was performed, including 100 healthy
participants (200 eyes) between 7 and 17 years of
age, who attended the Hospital Central Universi-
tario “Dr. Antonio Maria Pineda’, between March
and July 2024. Spectral domain OCT was used,
evaluating nerve fiber layer thickness (NLC), gan-
glion cell complex (GCC) and macular thickness.
Data description and comparison between sexes
and right and left eyes were performed.

Results: Mean age was 11.07 + 2.60 years, 70%
were between 7-12 years old and 52% were fe-
male. The thickness of the CFN did not show sta-
tistical differences between right and left eyes, but
for temporal thickness there were differences (p
<0.05). Macular thickness for both eyes were sim-
ilar, as well as for GCC. NFC thickness, macular
thickness and GCC thickness by eye and sex did
not show statistically significant differences. There
were differences in macular volume being higher
in males and in both eyes (p <0.05). The three pa-
rameters were similar for the 7-12 years and 13-17
years groups.

Conclusions: Normality data were described for our
population of 7 and 17 year olds, of both sexes, using
spectral domain OCT, hoping that it may be useful
as a reference for future pathology determination.
Keywords: optical coherence tomography, OCT, nor-
mal values, ocular parameters, children, adolescents.
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Valores normais dos parametros da
tomografia de coeréncia dptica em
criancas e adolescentes saudaveis

Resumo

Objetivo: Determinar os valores normais dos pa-
rametros da tomografia de coeréncia dptica (OCT)
na populacdo pediatrica na Venezuela.

Materiais e métodos: Foi realizado um estudo
descritivo transversal incluindo 100 participantes
saudaveis (200 olhos) com idades entre 7 e 17 anos
que frequentaram o Hospital Universitario Central
“Dr. Antonio Maria Pineda” entre margo e julho
de 2024. OCT de dominio espectral foi usado para
avaliar a camada de fibras nervosas (CEN), a espes-
sura do complexo de células ganglionares (GCC) e
a espessura macular. Os dados foram descritos e
foram feitas comparagdes entre sexos e olhos direi-
to e esquerdo.

Resultados: La edad media fue 11,07 + 2,60 afios;
el 70% tenia entre 7-12 afos y 52% era de sexo
femenino. El grosor de la CFN no present6 dife-
rencias estadisticas entre ojo derecho e izquierdo,
pero para el grosor temporal si hubo diferencias (p
<0,05). El grosor macular para ambos ojos fueron
similares, lo mismo que para el CCG. El grosor de
la CFN, grosor macular y el grosor del CCG por
0jo y por sexo no mostraron diferencias estadis-
ticamente significativas. Si hubo diferencias en el
volumen macular donde era mayor en los varones
y en ambos ojos (p <0,05). Los tres parametros
fueron similares para los grupos de 7-12 afios y de
13-17 afios.

Resultados: A média de idade foi de 11,07 + 2,60
anos; 70% tinham entre 7 e 12 anos e 52% eram do
sexo feminino. A espessura da CEN ndo apresen-
tou diferencas estatisticas entre os olhos direito e
esquerdo, mas houve diferencas para a espessura
temporal (p < 0,05). A espessura macular para am-
bos os olhos foi semelhante, assim como no caso
do CCG. A espessura da CFN, a espessura macular
e a espessura do GCC por olho e por sexo nao apre-
sentaram diferencas estatisticamente significati-
vas. Houve diferencas no volume macular, onde foi
maior nos homens e em ambos os olhos (p < 0,05).
Todos os trés parametros foram semelhantes para
os grupos de 7 a 12 anos e de 13 a 17 anos.
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Conclusdes: Foram descritos dados normais para
nossa populacao de 7 e 17 anos de ambos os sexos
utilizando equipamento de OCT de dominio espec-
tral, esperando que possa ser util como referéncia
para futura determinagéo de patologias.
Palavras-chave: tomografia de coeréncia dptica,
OCT, valores normais, parametros oculares, crian-
cas, adolescentes.

Introduccion

El desarrollo de la tomografia de coherencia
optica (OCT), un método para adquirir image-
nes de alta resolucion de la retina y disco éptico,
ha significado un gran avance para la oftalmo-
logia. Sus principales ventajas son: no es inva-
sivo, es objetivo, confiable, con buena repeticion
y reproduccion’. Ademas de proporcionar una
evaluacion morfolégica y estructural, también
proporciona mediciones cuantitativas precisas
que ayudan a diagnosticar y monitorear la pro-
gresion de patologias retinales y del disco 6ptico,
asi como también se esta utilizando como método
complementario en neurologia®.

Estos equipos llevan incorporada una base de
datos normativa, determinada por edad, sexo y
raza solo para adultos (= 18 afios). Dicho esto,
es importante mencionar que los valores obte-
nidos en adultos no se pueden usar en ninos®. A
pesar de las dificultades esperadas a la hora de
realizar OCT en niflos —donde se requiere cierto
grado de cooperacion y de atencion— la OCT ha
demostrado que es bien tolerada*>.

Por lo tanto, debemos remarcar que el hecho de
conocer las bases de datos normativas en pobla-
cién pediatrica es fundamental para poder rea-
lizar una correcta interpretacion de los datos®.

Al establecer un valor de normalidad segtn la
edad y el sexo del grosor de capa de fibras ner-
viosas (CFN), el complejo de células gangliona-
res (CCQ) y el grosor macular podemos estudiar
mejor algunas entidades clinicas como las exca-
vaciones sospechosas para evaluar con precision
el tamaio y la profundidad de la excavacion, asi
como otros cambios estructurales en el nervio
optico. Esto nos ayudard a diferenciar otras cau-
sas como el glaucoma y la atrofia dptica. En el

caso de las enfermedades retinales, para detec-
tar cambios sutiles en la estructura de la retina y
para el diagnoéstico diferencial de ambliopia con
otras condiciones retinales que pueden presentar
sintomas similares.

Mas alla de lo mencionado, se debe subrayar
que existen potenciales diferencias morfoldgi-
cas en las estructuras retinales en relacién con
diferentes regiones geograficas y étnicas®'’ y no
se han encontrado estudios que evaluaran este
aspecto en la poblacién venezolana. Por lo tanto,
el propdsito de este trabajo ha sido determinar
los valores de normalidad de los pardmetros de
OCT de las capas de fibras nerviosas, el complejo
de células ganglionares y del grosor macular en
nifos y adolescentes sanos en Venezuela.

Materiales y métodos

Para efectos de la presente investigacion se rea-
liz6 un estudio observacional de tipo descriptivo
y transversal. La poblacion de referencia estuvo
conformada por todos los nifios y adolescen-
tes sanos que asistieron a la Consulta de Salud
Escolar del Hospital Central Universitario “Dr.
Antonio Maria Pineda” seleccionados durante el
periodo marzo-julio de 2024.

Como criterios de inclusion, el grupo de estu-
dio abarcé nifios y adolescentes entre 7 y 17 afios
sanos y de ambos sexos, cuya agudeza visual
mejor corregida era mayor a 0,2 segun escala
logaritmica (20/40 segun Snellen a 20 pies). Se
excluyeron participantes prematuros o que tuvie-
ran alguna enfermedad sistémica, ambliopes, con
estrabismo o alteracion de la motilidad ocular,
casos con alteraciones en fondo de ojo, con ante-
cedentes de cirugias oculares previas, con astig-
matismo mayor a 3D, hipermetropia mayor de
+3D, miopia mayor de -3D, antecedentes fami-
liares de enfermedad neurooftalmolodgica o de
retina, incapacidad para colaborar o en quienes
se obtuvo una mala calidad de la medicién con
la OCT por cualquier causa.

Para desarrollar el presente estudio —que esta
de acuerdo con la declaracion de Helsinki—,
se solicité la autorizacién del Servicio de
Oftalmologia del Hospital Central Universitario
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Tabla 1. Caracteristicas demogrificas de ninos y adolescentes sanos.

Caracteristicas demograficas N° %

Grupos de edad (afios)

7-12 70 70,0

13-17 30 30,0

Sexo

Masculino 48 48,0

Femenino 52 52,0
n=100

“Dr. Antonio Maria Pineda”. Una vez obtenido el
permiso respectivo, se seleccionaron los nifios
y adolescentes que cumplieron con los criterios
establecidos; seguidamente a todos los padres o
representantes legales de los participantes se les
solicité permiso para ser incluidos en el estudio
mediante un consentimiento informado.

En la etapa de evaluacion se realizo la eva-
luacién oftalmoldgica que incluyé: refraccion,
agudeza visual con y sin correccion, vision de
colores, balance muscular, inspeccion de anexos,
biomicroscopia, presion intraocular y fondo de
ojo. Para la realizaciéon de la OCT no fue nece-
saria la dilatacion de la pupila. Las pruebas se
realizaron en la Unidad Oftalmolédgica Diaz
Cabrera utilizando un equipo OCT Spectralis,
de dominio espectral (Heidelberg Engineering
GmbH, Heidelberg, Alemania). Todas las tomo-
grafias fueron hechas por el mismo explorador
de forma estandarizada con el fin de reducir el
sesgo de observador. Los datos evaluados fue-
ron: el grosor de capa de fibras nerviosas (CFN),
el complejo de células ganglionares (CCQG) y el
grosor macular. Las mediciones ser realizaron en
diferentes sectores anatomicos para cada uno de
los parametros mencionados, siempre de manera
estandarizada.

Los datos obtenidos se tabularon en una hoja
de calculo electroénica por el programa Microsoft®

Office Excel 2021™ for Mac para luego construir
y analizar resultados mediante tablas que permi-
tieron representar las variables estudiadas. Por
tratarse de un estudio descriptivo, la informacion
se resumié mediante distribucion de frecuencia
relativa utilizando los porcentajes; ademas de
medidas de tendencia central y dispersién como
el promedio yla desviacién estandar. Para deter-
minar si existen diferencias entre ambos ojos, asi
como la edad y el sexo, se realiz6 la prueba “t
de Student” para comparacion de medias, asu-
miendo una p<0,05 como significante y p>0,05
no significante.

Resultados

Durante el lapso de estudio se valord un total
de 100 nifos y adolescentes sanos, de los cuales
el 70% tenia entre 7 y 12 afios y 30%, entre 13-17
afios, con un promedio de edad de 11,07 + 2,60
afios; mientras que se observo un ligero predo-
minio del sexo femenino con 52% (tabla 1).

De acuerdo con el grupo de nifos y adoles-
centes sanos estudiados se reportan los valores
promedio + desviacién estandar para el grosor
de la capa de fibras nerviosas, donde se observa
que presentan valores similares al comparar el ojo
derecho con el izquierdo (p>0,05); sin embargo,
para el grosor temporal 73,74 + 7,06 um de ojo
derecho versus 70,69 + 9,61 pm del ojo izquierdo,
mostro diferencias estadisticamente significantes
(p: 0,0113). Paralos valores promedio del grosor
de la capa de fibras nerviosas en relacion con el
sexo y la lateralidad, no se encontraron diferen-
cias (p>0,05) (tabla 2).

Para el complejo de células ganglionares se
hallaron valores promedio similares entre ambos
sexos y lateralidad, siendo estadisticamente no
significativo para todos los sectores estudiados
(p>0,05) (tabla 3).

En cuanto a los valores promedio del grosor
macular de acuerdo con el sexo en el ojo dere-
cho, se evidencia que los valores fueron similares
(p>0,05), excepto para el volumen macular que
fue 8,62 + 0,41 mm?versus 8,09 + 0,37 mm?, resul-
tando estadisticamente significativa (p<0,0001).
Para el ojo izquierdo los valores promedio del
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Tabla 2. Valores promedio y desviacion estandar del grosor de capa de fibras nerviosas segun sexo y lateralidad utilizando OCT de dominio

espectral.

Grosor de 0jo derecho 0Ojo izquierdo

capade fibras Masculino Femenino Masculino Femenino

nerviosas (M) b omedio DE Promedio DE Promedio DE Promedio DE

Superior 131,56 14,36 132,38 14,12 137,35 17,73 132,46 16,37

Inferior 139,33 16 143,63 18,06 142 15,29 144,88 12,97

Nasal 82,02 11,44 83,76 14,01 80,66 10,28 83,19 13,18

Temporal 73,72 8,94 73,75 9,26 70,68 9,54 70,69 9,83
n=48 n=52 n=48 n=52

Tabla 3. Valores promedio y desviacion estandar de grosor del complejo de células ganglionares segtin sexo y lateralidad utilizando OCT de

dominio espectral.

Células 0Ojo derecho 0Ojo izquierdo

ganglionares  Masculino Femenino Masculino Femenino

(um) Promedio DE Promedio DE Promedio DE Promedio DE

Superior 340,12 17,33 340,58 15,12 3411 17,74 340,48 15,63

Superiornasal 341,45 14,01 339,11 14,73 342,51 1411 340,25 13,7

Superior temporal 327,87 12,99 325,46 13,58 3251 13,81 32433 13,39

Inferior 340,13 1417 338,74 13,87 339,22 14,05 337,64 13,01

Inferiornasal 340,45 14,46 339,45 14,88 340,14 14,69 339,21 15,1

Inferior temporal 330,78 14,01 329,85 13,99 329,54 13,99 328,56 14,87
n=48 n=52 n=48 n=52

grosor macular segtin el sexo mostrd que existen
diferencias estadisticamente significativas para el
volumen macular que fue 8,44 + 0,39 mm?’ ver-
sus 8,12 + 0,40 mm® (p<0,0001); el resto de los
parametros fueron similares (p>0,05) (tabla 4).

Por ultimo se establecen los valores de norma-
lidad del grosor de CFN, CCG y macular de ojo
derecho e izquierdo utilizando OCT de dominio
espectral (tablas 5y 6).

Discusion

Conocer las caracteristicas anatomicas de la
poblacién es una informacién relevante ya que

pueden existir diferencias regionales y que estas
tengan alguna implicancia fisiopatolégica, de lo
cual hay evidencia publicada en relacion con la
retina y las evaluaciones mediante OCT¢ . Es
relevante mencionar que en el disefio de equipos
como la OCT, el software que determina niveles
de normalidad hace una estimacion en base a los
datos iniciales con los que el sistema fue desarro-
llado utilizando informacién de una poblacion
limitada. En el caso de la poblacion latinoameri-
cana, por la gran diversidad étnica y los cambios
migratorios del siglo pasado, desconocemos si
nuestros datos son realmente equivalentes. Por
eso la realizacion de estudios como el presente se
vuelven importantes a modo de revalidar la infor-
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Tabla 4. Valores promedio y desviacion estandar del grosor macular segiin sexo y lateralidad utilizando OCT de dominio espectral.

0Ojo derecho 0jo izquierdo
Grosor macular Masculino Femenino Masculino Femenino
(um) Promedio DE Promedio DE Promedio DE Promedio DE
Grosor central 260,25 19,22 259,33 20,23 261,25 20,15 258,31 19,54
Volumen macular 8,62 0,41 8,09 0,37 8,44 0,39 8,12 04
Superiorinterno 340,33 17,35 334,57 17,33 341,31 18,52 338,07 18,3
Temporal interno 329,01 15,98 325,98 14,55 325,15 16,04 324,18 14,55
Inferiorinterno 335,12 16,04 336,7 15,01 336,43 17,61 335,65 16,98
Nasal interno 339,5 16,99 339,66 16,21 340,22 18,59 339,13 16,32
Superior externo 302,44 11,69 298,23 12,65 302,44 11,69 301,52 12,87
Temporal externo 299,07 15,13 295,03 15,99 301,89 16,01 299,87 15,69
Inferior externo 303,74 15,36 298,11 16,02 299,12 20,32 298,33 17,89
Nasal externo 320,25 16,87 315,96 15,45 319,66 13,41 318,47 14,75

n=48 n=52 n=48 n=52

Tabla 5. Valores de normalidad del grosor de capa de fibras nerviosas y complejo de células ganglionares de ojo derecho e izquierdo

utilizando OCT de dominio espectral.

Grosor capa Fibras 0Ojo derecho 0jo izquierdo

nerviosas (pm) Valor minimo Valor maximo Valor minimo Valor maximo
Superior 106 163 104 167
Inferior 14 195 110 176

Nasal 54 17 63 123
Temporal 51 100 47 99

Complejo de células

0jo derecho

0jo izquierdo

ganglionares (pm)

Valor minimo

Valor maximo

Valor minimo

Valor maximo

Superior 238 385 303 382
Superior nasal 306 379 309 381
Superior temporal 294 373 285 369
Inferior 304 376 304 372
Inferior nasal 304 375 275 381
Inferior temporal 291 372 274 N
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Tabla 6. Valores de normalidad del grosor macular de ojo derecho e izquierdo utilizando OCT de dominio espectral.

Grosor macular  0jo derecho 0jo izquierdo

(pm) Valor minimo Valor maximo  Valor minimo Valor maximo
Grosor central 213 353 214 316
Volumen macular 7,09 9,67 7,81 9,6
Superiorinterno 245 391 241 384
Temporal interno 288 377 245 376
Inferior interno 294 376 228 375
Nasal interno 257 377 239 392
Superior externo 265 339 265 383
Temporal externo 255 369 254 390
Inferior externo 260 396 263 331
Nasal externo 270 349 280 353

macién y mds aiin en un segmento de la pobla-
cion que puede tener mas diferencias de cambios,
como la infanto-juvenil, donde el entorno, los
aspectos culturales e incluso las condiciones de
nutricion podrian determinar una diferencia en
el desarrollo de estructuras oculares, incluyendo
a la retina.

En nuestro estudio nos centramos en cono-
cer datos morfoldgicos de la retina evaluados
mediante OCT y encontramos que los nifios y
adolescentes evaluados estaban distribuidos en
grupos de edades similares a otros estudios, como
los resultados reportados por Wolf, Larsson y
Akerblom en Suecia, quienes estudiaron 55 nifios
de los que el 56,36% eran nifas y la edad media
fue de 8,9 afos''. Luego, Mufioz y colaboradores
en Espana evaluaron a 126 nifios sanos con una
edad media de 10,26 * 3,37 afios, la mayoria de
los cuales eran de origen europeo (82,5%) y 48,4%
eran varones'”. También en Espafia, Del Prado y
colaboradores publicaron un estudio donde valo-
raron 198 ojos de 121 sujetos cuya edad media
fue de 9,22 afios y el 61,1% eran mujeres".

Las mediciones realizadas mediante la OCT
son confiables y faciles de realizar para la mayoria

de los nifios y adolescentes. Esto muestra que se
puede utilizar la informacién obtenida del grosor
de las fibras nerviosas, de la macula y del com-
plejo ganglionar en el diagndstico y seguimiento de
diferentes enfermedades oculares partiendo de los
valores de normalidad obtenidos en este estudio.

En este orden de ideas, Al-Haddad y colabo-
radores establecieron los valores promedio del
grosor de la capa de fibras nerviosas, del grosor
macular y del complejo de células ganglionares
segun sexo y edad, resultando que no se encon-
traron diferencias estadisticamente significativas
en los tres parametros y sectores estudiados para
el sexo nila edad (p>0,05)"%; no obstante, si hubo
diferencias en cuanto al volumen macular donde
era mayor en el sexo masculino (p<0,05) tanto
para el ojo derecho como para el izquierdo.

Por su parte, Jammal y colaboradores refie-
ren que los nifios tuvieron un grosor macular
central significativamente mayor que las nifias
(p=0,008)". Por consiguiente, Wolf, Larsson y
Akerblom afirman que el grosor de la capa de
células ganglionares y los demds parametros estu-
diados difieren segtn el dispositivo OCT que se
utilice y la poblacién examinada'’.
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Conclusiones

El grosor de la CFN en la poblacién infan-
to-juvenil evaluada no mostré diferencias entre
el ojo derecho e izquierdo (p>0,05), a excepcion
del cuadrante temporal que fue mayor en ojos
derechos. Para los valores promedio del grosor
macular tanto en el ojo derecho como izquierdo
fueron similares y se obtuvieron resultados seme-
jantes entre ambos ojos para el CCG.

Los valores promedio del grosor de la CFN,
grosor macular y grosor del CCG por ojo y por
sexo no evidenciaron diferencias estadistica-
mente significantes (p>0,05). Aunque llama la
atencion que si hubo diferencias en el volumen
macular resultando mayor en los nifios en ambos
ojos (p<0,05).

Finalmente, a partir de los datos evaluados,
consideramos que es importante recomendar la
incorporacion de los rangos de normalidad de
CFEN, CCGy grosor macular de pacientes pedia-
tricos al software del OCT de dominio espectral
marca Heidelberg que fue evaluado en el presente
estudio, ademas de realizar nuevas investigacio-
nes en donde se tome a consideracion otras varia-
bles aparte de la edad y sexo; y por tltimo ampliar
lalinea de investigacion incluyendo pacientes con
patologias de retina y nervio 6ptico.
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Resumen

Objetivo: Realizar una revision sistematica para
evaluar la evidencia cientifica disponible sobre
como se evalua el sistema visual de los operadores
ferroviarios y si han existido cambios en los ulti-
mos 25 afios, tanto en la Argentina como a nivel
internacional.

Materiales y métodos: Se siguieron las recomen-
daciones de la guia PRISMA para realizar la revi-
sion sistematica. La busqueda se realizé en febrero
de 2025 e incluyd publicaciones desde el afio 2000
en adelante en inglés o espaiiol. Se utilizaron di-
ferentes combinaciones de palabras clave para
identificar estudios que evaluaran los siguientes
aspectos visuales en conductores ferroviarios:
(1) agudeza visual, (2) campo visual y (3) vision
cromatica. También se compararon los requisitos
establecidos por la Comision Nacional de Regula-
cion del Transporte (CNRT) de Argentina con los
estandares internacionales. Los datos se analizaron
mediante estadistica descriptiva.

Resultados: De un total de 27 estudios identifica-
dos, 12 cumplieron con los criterios de inclusion.
Se observo una escasa cantidad de publicaciones
con alto nivel de evidencia y ningun trabajo basado
en consenso de expertos. No se identificaron cam-
bios significativos en los métodos de evaluacion
visual en los tltimos 25 anos. Tampoco existe un
criterio internacional unificado sobre los reque-
rimientos visuales minimos, aunque se destaca la
importancia de la vision cromatica binocular.
Conclusién: Pese a la relevancia de la vision cro-
matica en esta profesion no se evidencian actuali-
zaciones sustanciales en las evaluaciones visuales.
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Las nuevas tecnologias y condiciones de trabajo
actuales justifican revisar y actualizar los estanda-
res visuales para operadores ferroviarios.

Palabras clave: funciones visuales, requerimien-
tos visuales, trenes, conductores de trenes, oftal-
mologia laboral, prevencién de accidentes, vision
de colores, agudeza visual, campo visual.

Railway drivers’vision: systematic review
of requirements over the past 25 years.

Abstract

Objective: To conduct a systematic review assessing
the scientific evidence on how the visual system of
railway operators is evaluated, and whether changes
have occurred over the past 25 years, both in Argenti-
na and internationally.

Materials and methods: This systematic review fol-
lowed PRISMA guidelines. A comprehensive search
was conducted in February 2025, covering publica-
tions from 2000 to the present in English and Span-
ish. All relevant keyword combinations were used to
identify studies addressing visual assessments in rail-
way drivers, specifically evaluating: (1) visual acuity,
(2) visual field, and (3) color vision. Information from
Argentinas CNRT was also compared with interna-
tional data. All findings were analyzed using descrip-
tive statistics.

Results: Twelve of 27 identified studies met inclusion
criteria. Few studies with high levels of evidence were
found, and none followed expert consensus method-
ology. No significant changes were observed in the vi-
sual evaluation of train drivers over the past 25 years.
Globally, no unified standard exists regarding train
operators minimum visual function requirements,
although binocular color vision is generally empha-
sized.

Conclusion: While color vision remains a key as-
sessment aspect in this profession, major changes in
visual screening protocols for railway operators have
not been documented in the last 25 years. In light of
evolving technology, urban planning, lighting sys-
tems, and train cabin design, updated and standard-
ized visual requirements are needed to ensure safety
and performance among modern railway personnel.
Keywords: visual functions, visual requirements,
trains, railway drivers, occupational ophthalmology,

accident prevention, color vision, visual acuity, visual
field.

Visao dos maquinistas: uma revisao
sistematica dos requisitos nos ultimos 25
anos

Resumo

Objetivo: Realizar uma revisdo sistemdtica para
avaliar as evidéncias cientificas disponiveis sobre
como o sistema visual dos operadores ferroviarios
¢ avaliado e se houve alguma mudanga nos ultimos
25 anos, tanto na Argentina quanto internacional-
mente.

Materiais e métodos: as recomendacdes das di-
retrizes PRISMA foram seguidas para conduzir a
revisao sistematica. A busca foi realizada em fe-
vereiro de 2025 e incluiu publicagdes de 2000 em
diante em inglés ou espanhol. Diferentes combina-
¢Oes de palavras-chave foram utilizadas para iden-
tificar estudos que avaliaram os seguintes aspectos
visuais em maquinistas: (1) acuidade visual, (2)
campo visual e (3) visdao de cores. Os requisitos
estabelecidos pela Comissdo Nacional de Regula-
¢do do Transporte (CNRT) da Argentina também
foram comparados com os padrdes internacionais.
Os dados foram analisados por meio de estatistica
descritiva.

Resultados: De um total de 27 estudos identifica-
dos, 12 atenderam aos critérios de inclusao. Obser-
vou-se um pequeno numero de publicagdes com
alto nivel de evidéncia e nenhum trabalho baseado
em consenso de especialistas. Nenhuma mudanga
significativa nos métodos de avaliagdo visual foi
identificada nos tltimos 25 anos. Também nao ha
um critério internacional unificado sobre requisi-
tos visuais minimos, embora a importancia da vi-
sdo binocular de cores seja enfatizada.

Conclusao: Apesar da importancia da visdo de
cores nesta profissao, nao ha atualizagdes substan-
ciais evidentes nas avaliagdes visuais. Novas tecno-
logias e condigdes de trabalho atuais justificam a
revisao e atualizacao de padrdes visuais para ope-
radores ferrovidrios.

Palavras-chave: func¢des visuais, requisitos visu-
ais, trens, maquinistas, oftalmologia ocupacional,
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prevencao de acidentes, visdo de cores, acuidade
visual, campo visual.

Introduccion

A diferencia de otros medios de transporte, los
trenes se desplazan a altas velocidades sobre tra-
yectos fijos, lo que limita la capacidad de manio-
bra del conductor ante eventos inesperados. En la
ocurrencia de accidentes, el error humano puede
estar presente de diversas formas. Una percepcion
alterada del entorno proporciona informacion
errénea que puede precipitar una inadecuada
toma de decisiones. La vision es el sentido princi-
pal que le permite a una persona detectar objetos
asu alrededor y movilizar su cuerpo en el entorno
para dirigirse hacia diferentes destinos'. El sis-
tema visual de una persona estd integrado por los
o0jos y sus conexiones a diferentes areas cerebrales,
lo que es facilitado por los nervios dpticos, pero el
proceso visual incluye a la percepcién junto con la
interpretacion de los estimulos observados a par-
tir de los cuales se desarrollara una accién®. Por
lo tanto, es comprensible entender que la funcién
visual sea una de las principales evaluaciones que
deben considerarse a la hora de evaluar las apti-
tudes psicofisicas de los conductores ferroviarios,
algo que ya ha sido considerado histéricamente,
como encontramos en una publicacién que data
del 1898°. Las exigencias visuales incluyen no solo
una buena agudeza visual, sino también tener un
campo visual suficientemente amplio para detec-
tar objetos periféricos y una correcta percepcion
cromatica que evite la confusion de colores y, por
ende, la interpretacion errénea del contenido de
la informacion presente en diversas sefiales de
transito o en el propio instrumental del tren*”.

En la Argentina, la Comisiéon Nacional de
Regulacién del Transporte (CNRT) determina
en el acta numero 4/2017 que a nivel ocular se
deben evaluar la agudeza visual, el campo visual y
la visién cromatica mencionando para esto espe-
cificamente al test de Fansworth (pero sin espe-
cificar el tipo de test de Farnsworth, del que se
conocen al menos dos versiones diferentes). Es de
destacar que en el control oftalmolégico, ademas
de poder detectar alteraciones o patologias que
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puedan afectar al sistema visual, se pueden des-
cubrir otras alteraciones o enfermedades gene-
rales, donde a veces los ojos son el primer lugar
donde tienen expresion clinica y que en ocasio-
nes pueden ser silenciosas®®. Considerando todo
este contexto, el objetivo de este trabajo ha sido
revisar exhaustivamente cdmo se esta evaluando
el sistema visual de los operadores ferroviarios
en la actualidad, en el mundo en general y en la
Argentina en particular, mediante la realizacion
de una revisién sistematica del tema.

Materiales y métodos
Disefio de estudio

Para poder abordar el tema se emplearon las
recomendaciones metodologicas descritas en las
guias PRISMA!" al considerar los lineamientos
que debe tener una revision sistematica. Teniendo
en cuenta este disefio de estudio, no fue necesaria
la evaluacion de un comité de ética, ya que este
trabajo no incluye tareas de investigacién activa
con seres humanos o aspectos que puedan afectar
la confidencialidad de datos de participantes. A
continuacion se comentaran aspectos del proce-
dimiento de forma tal de otorgar reproduccion
de la presente investigacion.

Procedimiento de biisqueda

Para encontrar publicaciones cientificas rela-
cionadas con el tema (como se describe mas
adelante), se realizé exclusivamente una bus-
queda bibliografica en la biblioteca electrénica
de PubMed relacionando diferentes términos
presentados en la tabla 1.

La busqueda se realiz6 durante el mes de
febrero de 2025 y se filtraron so6lo los documen-
tos publicados desde el ano 2000 hasta el presente,
de forma tal de conocer las evidencias publica-
das en los ultimos 25 afios. Se incluyeron sélo
los trabajos publicados en inglés o espafiol. En la
tabla 1 se observan las palabras clave utilizadas en
esta busqueda. Se realizaron todas las diferentes
combinaciones con la finalidad de aumentar las
posibilidades de encontrar informacién, miti-
gando las posibles pérdidas de datos. Al ejecutar
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Tabla 1. Términos utilizados para realizar la bisqueda bibliografica. Se describen los items redactados en el motor de bisqueda de Pubmed.

COMBINACIONES DE PALABRAS CLAVE UTILIZADAS EN LA BIBLIOGRAFIA

items para identificar al operador

items para identificar el area o funcion

items para identificar el area o funcion

ferroviario y su actividad laboral general especifica

1. railway a. vision I. visual acuity

2. railway driver b. eyes II. visual field

3. train ¢ sight I11. color vision

4. train driver d. ocular V. contrast sensitivity

5. wheel-train

V.glare

6. wheel-train driver

*Todas las combinaciones de palabras también se asociaron con los términos: “requirements, evaluation OR standards’”.

la busqueda de las diferentes combinaciones de
los items presentados en la tabla 1, se registraron
qué trabajos quedarian incluidos, considerando
los diferentes tipos de disefio de estudio (caso
clinico, revision narrativa, revision sistematica/
meta-analisis, estudio epidemiolégico, estudio
clinico, etc.) y sus resultados principales. También
se realizo la identificacion de aquellos que fueron
excluidos por no estar directamente asociados
con el tema de estudio. Con esta informacion se
realizo el flujograma recomendado por las guias
PRISMA para poder conocer el total de la infor-
macion que se analiz6 finalmente.

También se revisé la informacion en la regula-
cién actual de la CNRT y se compard la eviden-
cia encontrada a nivel internacional con respecto
de las recomendaciones solicitadas por la CNRT
en Argentina. Finalmente, se realizd el andlisis
sobre cuales son las recomendaciones para eva-
luar en la actualidad los siguientes aspectos en
la poblacién de conductores ferroviarios: agu-
deza visual, campo visual y visién cromatica. De
manera complementaria, se evalu6 la existencia
de otros trabajos relacionados con aspectos visua-
les de operarios ferroviarios y nuevas propuestas
sobre qué otros aspectos podrian ser relevantes
para analizar en el futuro. Todos los datos fue-
ron estudiados mediante un procesado estadistico
descriptivo y los resultados se presentan mediante
tablas y figuras con cuadros sinépticos, ademas
del desarrollo textual de cada aspecto.

Resultados
Evidencias publicadas

En la figura 1 se presenta el flujograma de la
busqueda realizada donde se observa que final-
mente se incluyeron 12 de un total de 27 traba-
jos relacionados con el tema de la vision y los
operadores ferroviarios, luego de haber hecho las
diferentes combinaciones de busquedas con las
palabras clave de la tabla 1.

En la tabla 2 se enumeran los 12 trabajos inclui-
dos en esta evaluacion, identificados por su pri-
mer autor, el nimero con el que figuran en el
listado de referencias, su afo de publicacién y
la regién de origen. En la tabla se ha separado a
los trabajos principalmente relacionados con la
evaluacion visual de los operarios ferroviarios y
aquellos que tienen una relaciéon indirecta con
el sistema visual.

Conceptos principales de cada publicacion

Trabajo 1

Considerando que esta revision sistematica
incluyo trabajos publicados sélo a partir del afio
2000 hasta la actualidad, el primer trabajo que
debemos analizar es el de Hovis y colaborado-
res''. Es interesante el contexto que motivo este
estudio y que fue comentado por los autores. Se
trata de un accidente de trenes ocurrido el 9 de
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Identificacion de nuevos estudios

Registros eliminados antes del cribado:
Registros duplicados (n = 5)
Registros marcados como no aptos por automatizacion (n = 0)
Registros eliminados por otros motivos (n = 1)

! !

Registros identificados de:
Bases de datos (n=1) —
Registros (n = 27)

Registros evaluados (n = 21) - Registros excluidos (n = 3)
J J
Registros excluidos
Registros considerados para ser elegidos Razén 1: no directamente relacionado con el
(n=18) objetivo del estudio (n = 6)

|

Estudios incluidos para la revisién (n = 12)

Figura 1. Flujograma PRISMA con la descripcion de los estudios evaluados e incluidos para el presente trabajo.

Tabla 2. Enumeracion de los trabajos incluidos.

Primer autor; afio de publicacion ~ N° de identificacion en listadode Ao y origen del trabajo o region

referencia del mundo donde se realizé
DIRECTAMENTE RELACIONADOS CON EL TEMA DE ESTUDIO
1: Hovis et al. N 2000. Estados Unidos y Canadad
2: Hovis et al. 12 2006. Canada
3:(asolinet al. 13 2011. Australia
4a6:Dainetal 5 14y15 2015. Australia
7y 8: Almustanyir et al. 16y 17 2020. Canadé y Arabia Saudita
INDIRECTAMENTE RELACIONADOS CON EL TEMA DE ESTUDIO
9: Jenkins et al. 18 2015. Reino Unido
10: Verstappen et al. 26 2022. Paises Bajos
11: Dong et al. 27 2024. China
12: Hovis et al. 28 2011. Canada
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febrero de 1996, donde dos formaciones ferrovia-
rias colisionaron en New Jersey (Estados Unidos),
donde fallecieron 69 personas y se especuld que
el motivo fue porque uno de los maquinistas fall6
en reconocer una sefial de detencion al tener un
déficit de la vision de colores secundaria a una
retinopatia diabética y el tratamiento de fotocoa-
gulacion que afecta el campo visual. Aqui tene-
mos un caso donde probablemente la agudeza
visual estaba conservada pero las otras dos fun-
ciones —campo visual y vision de colores— esta-
ban alteradas. Esto pone de manifiesto la impor-
tancia del examen ocular como evaluacién para
detectar patologias generales como la diabetes,
que a veces sus signos principales pueden apare-
cer de manera temprana y asintomatica mientras
se realiza el control del fondo del ojo por parte
de un médico oftalmoélogo.

El accidente mencionado motivé la revision
del aspecto regulatorio y la forma en la que se
debe evaluar la vision de colores de los operarios
ferroviarios. Pone énfasis en que el test utilizado
hasta el momento (test de Ishihara de 38 lami-
nas) es de utilidad para la detecciéon de personas
con discromatopsias genéticas, pero no resulta
suficiente para evaluar diferencias o cambios en
la percepcion de los colores que pueden suceder
con el desgaste del sistema visual a lo largo de
los aflos o ante la ocurrencia de patologias que
afecten la retina o los nervios dpticos.

Teniendo en cuenta entonces que identificar
correctamente los colores de las sefales ferro-
viarias es esencial para la seguridad operativa,
en este estudio se validé una nueva prueba fun-
cional de discriminacién cromatica denominada
“Lantern Color Vision Test for the Rail Industry”
o directamente “CNLAN test”, disefiada especi-
ficamente para el sector ferroviario. Se compard
con una simulacién experimental y mostrd que el
97% de las personas con deficiencias rojo-verde
fallaron ambas pruebas, mientras que el test de
Ishihara, aunque mas estricto, también fall6 en
algunos individuos con visiéon normal. Por lo
tanto, este nuevo test de linterna demostrd ser
mas especifico, ya que no excluyd a personas con
vision normal, y ofrece asi una evaluacién mas
funcional y relevante para el trabajo ferroviario.
A modo de concepto final, este trabajo del afo

2000 demostré la importancia del campo visual
en asociacion a la visiéon de colores y la necesi-
dad de tener un test especifico para los operarios
ferroviarios.

Trabajo 2

El mismo autor publicé en 2006 otro trabajo
disefiado especificamente para la industria ferro-
viaria —realizado para la organizacion canadiense
de trenes— donde consider¢ el aspecto de la agu-
deza visual, la distancias y la vision de colores
utilizando el CNLAN test'?. Para esto considerd
a participantes que alcanzaran el minimo requi-
sito de agudeza visual, que existe una visiéon de
6/9 del mejor ojo y de 6/12 del peor ojo (siempre
considerando operarios con vision binocular). En
este estudio se evaluo a 67 personas observando el
test CNLAN desde 4,6 metros y desde 2,3 metros.
Se encontr6 que al reducir la distancia los errores
disminuyeron significativamente (de un prome-
dio de 7,6 a 4,3) y el porcentaje de aprobados
aumento del 9% al 20,9%. Ningun participante
que aprobd a 4,6 m fall6 a 2,3 m. Estos resultados
sugieren que una menor distancia de observacion
mejora el rendimiento en la prueba de visiéon de
colores, permitiendo que algunos individuos con
defectos de vision cromatica superen el test. El
concepto principal de este trabajo establece que
cuando se evalua la vision de colores, la distan-
cia es importante y esto tiene una relacion con
la agudeza visual.

Trabajo 3

Casolin y colaboradores publicaron en 2011 en
Australia un trabajo donde evaluaron de forma
extensa el resultado que obtuvieron con otro test
para verificar la vision cromatica de los opera-
rios ferroviarios®. Ellos emplearon el “RailCorp
Lantern” (RL), que simula sefales ferroviarias con
luces LED y fue desarrollada como una prueba
practica. Realizaron un estudio retrospectivo
donde se analizaron 207 pruebas realizadas entre
2006 y 2008 comparando los resultados de la RL
a 3y 6 metros con los de otras pruebas estandar
como el test estdndar “Farnsworth-Munsell D
157 (D15) y el “Farnsworth Lantern” (FL). Los
indices de aprobacion fueron significativamente
diferentes: 57% en la D15, 14% en la FL, 26% en
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laRLa6 my47% enlaRLa3 m. Los protanopes
presentaron mas errores al identificar luces rojasy
blancas. Por lo tanto, en este estudio se comprobo
que la RL es una herramienta ttil para identificar
a quienes pueden interpretar sefiales ferroviarias
de forma segura, incluso si fallan otras pruebas
mas estrictas como los test D15 o el FL. Por lo
tanto, sugieren considerar su adopcion en otros
entornos ferroviarios a nivel internacional.

Trabajo 4

En 2015, Dain y colaboradores realizaron un
extenso informe dividido en tres publicaciones
sobre la vision de colores en los operarios ferro-
viarios centrados en Australia®>'*'*. En su primer
informe consideraron que las pruebas practicas
actuales (mencionadas anteriormente), si bien
son comunes para evaluar la visién cromatica
en aspirantes a trabajar en el sector ferroviario,
presentan limitaciones, como el uso de colores no
reales o falta de uniformidad a nivel internacional.
Por lo tanto, desarrollaron y validaron el “Railway
LED Lantern Test” (RLLT) utilizando los mismos
LED que las senales ferroviarias modernas, que
fue probado en sujetos con visién normal y con
deficiencias. Encontraron que a 3 metros todos
los participantes con vision normal y algunos
con deficiencias leves pasaron la prueba. Pero a 6
metros, todos los sujetos con deficiencias fallaron
y solo uno con visién normal cometié un error.
Con estos resultados concluyeron que el RLLT
demostro ser una prueba sencilla y aplicable, que
refleja fielmente la tarea visual real del trabajador
ferroviario. Por ello, fue adoptada oficialmente en
Australia como sustituto de las pruebas practicas
tradicionales para la evaluacion de vision croma-
tica en trabajadores ferroviarios.

Trabajo 5

En su segundo estudio, compararon dos prue-
bas disefiadas especificamente para la industria
ferroviaria: la CNLAN de Canada previamente
mencionada y la RLLT". Estas pruebas difie-
ren en su disefio debido a las distintas prac-
ticas ferroviarias en sus regiones. En los tests
realizados a personas con vision normal y con
deficiencias, el RLLT gener6 mas errores. Aun
asi, ambas pruebas coincidieron en el 88% de

las clasificaciones (73 de 83 sujetos). El RLLT
mostro6 una tasa de fallos ligeramente mayor en
personas con visidn cromatica normal, lo que
se corrigio ajustando la intensidad de las luces
rojas mas tenues. En conclusién, ambas linter-
nas ofrecen resultados comparables al estandar
historico —el “Holmes-Wright Tipo B”—, hoy
en desuso comercial.

Trabajo 6

En el tercer y ultimo informe, se compara-
ron tres pruebas: la Farnsworth Lantern (FL), el
OPTEC900yla RLLT". Aunque cada una utiliza
principios distintos y diferentes combinaciones
de colores, sus resultados fueron similares: coinci-
dieron en el 73% de los casos al clasificar a sujetos
con deficiencias cromaticas. El RLLT, basado en
las sefales reales del sistema ferroviario austra-
liano, tuvo una tasa de aprobacién ligeramente
mas alta que las otras dos pruebas. A pesar de
sus diferencias, se concluye que las tres pruebas
tienen niveles de exigencia comparables.

Como concepto, los tres informes del grupo
de Dain subrayan la importancia de desarrollar
herramientas de evaluacion adaptadas a las con-
diciones ferroviarias de cada pais o regién y la
necesidad de comparar y validarlas a nivel inter-
nacional con otras ya existentes.

Trabajo 7

Ya en publicaciones mas actuales encontramos
el estudio de Almustanyir y colaboradores, publi-
cado en 2020, que vuelve sobre el tema vision de
colores, agudeza visual y distancia'®. Demuestra
que algunas personas con deficiencia en la visién
de colores rojo-verde pueden identificar correcta-
mente las sefiales ferroviarias cuando trabajan a
distancias cortas, como en los patios ferroviarios.
Al evaluar el rendimiento con el test CNLAN a
distintas distancias de visualizaciéon se observd
que la tasa de aprobacion de los participantes con
vision cromatica defectuosa aumento significa-
tivamente al reducir la distancia, alcanzando un
62% a solo 0,57 m. La implicancia de este estu-
dio sugiere que, en contextos donde la distancia
de avistamiento es corta, algunas personas con
deficiencia cromatica podrian desempenarse de
forma segura.
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Trabajo 8

El mismo autor publicé otro estudio, también
en 2020, con la finalidad de ayudar a los profe-
sionales de la salud visual a la hora de orientar
a pacientes con deficiencia en la vision de color
sobre sus opciones laborales en el sector ferrovia-
rio canadiense'. Se encontr6 que quienes fallan
las pruebas clinicas como el D15 (Farnsworth
Munsell o ColorDx) casi con certeza también
fallaron en la prueba CNLAN a una distancia de
4,6 metros, lo que resulta relevante para puestos
como conductor de tren. En cambio, para otras
tareas ferroviarias (a menor distancia de visua-
lizacién), los pacientes con deficiencia leve a
moderada podrian aprobar. Se recomienda a los
médicos oftalmdlogos utilizar pruebas especificas
como el “ColorDx de placas pseudoisocromati-
cas” junto con una prueba D15 para asesorar a
estos pacientes.

En relacién con estudios indirectamente rela-
cionados con nuestras palabras clave, se han
incluido los siguientes tres por su potencial impli-
cancia con medidas de seguridad ferroviaria y su
relacién con la vision.

Trabajo 9

En 2015 se publicé un trabajo donde se con-
sideré que la evaluacidon del deslumbramiento
es importante a la hora de disefiar cabinas para
conductores de trenes aunque no existen méto-
dos estandarizados para ello’. En este estudio
sus autores propusieron un enfoque practico
usando una maqueta a escala real de la cabina,
en la que se evaluaron fuentes de luz (como luces
de control) y se simularon también luces externas
(como el sol o faros de otros trenes) en distintas
posiciones. Asi se pudo obtener una visién gene-
ral del rendimiento de la vision de un conductor
dentro de una cabina simulada frente al deslum-
bramiento. Como concepto este trabajo vuelve a
poner énfasis en la relevancia del entorno visual
de los operarios ferroviarios y deja sentado el pre-
cedente de que el “glare” o deslumbramiento es un
aspecto mds a evaluar, ya que hay personas que
pueden tener mas sensibilidad a este fendmeno
que también se conoce por ser una disfotopsia,
que puede ocurrir de manera secundaria a ciertas
patologias muy frecuentes como el ojo seco'?!,

donde segun el ultimo reporte epidemioldgico
argentino 4 de cada 10 personas puede pade-
cerlo®. El glare también puede ocurrir en otra
patologia frecuente y silente como el glaucoma?®
y también puede presentarse en el postoperatorio
de pacientes operados de cirugia implanto-refrac-
tiva??*; por lo tanto, se trata de una situacion a
la que podrian estar expuestos con frecuencia
los operarios ferroviarios y principalmente en un
ambiente cerrado con ventilacion artificial en un
entorno que posiblemente sea desfavorable para
la superficie ocular, mucho mas para mayores
de 50 afos".

Trabajo 10

El trabajo de Verstappen y colaboradores se
publicé en 2022 vy, si bien no se relaciona direc-
tamente con las evaluaciones visuales de los
operadores ferroviarios, se ha incluido como
informacién complementaria, ya que desarrolla
una interesante exploracion del entorno visual
que tiene el conductor dentro de la cabina de
comando y cémo este entorno y la informacién
visual principal interactia con la informacién
visual externa®. En este estudio se ha evaluado
el sistema DAS (Driver Advisory System), desa-
rrollado por los ferrocarriles de los Paises Bajos,
que proporciona al conductor informacion visual
contextual de la ruta y recomendaciones de rodaje
y transito en un panel de control dispuesto dentro
de la cabina.

Este estudio evalud la forma como influye el
sistema DAS y su contenido en la carga mental,
la atencion visual y la seguridad mediante simu-
ladores, con seguimiento ocular y escalas sub-
jetivas de distraccidn, considerando la atencidon
visual del operario hacia el display (vision hacia
el interior de la cabina) y hacia las vias y los alre-
dedores (vision hacia el exterior). Los resultados
indican que el sistema DAS puede mejorar el ren-
dimiento visual y esto repercute en seguridad y
ademads puede reducir la carga de fatiga mental.
Este trabajo fue considerado en este estudio sélo
a modo de expresar la relevancia que tiene todo
el disefio de la cabina en la cual esta el conductor
y las condiciones visuales que ésta posea, inclu-
yendo la informacién esencial que repercuta en
mejorar su rendimiento psicofisico.
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Trabajo 11

Otro articulo interesante es el que fue publi-
cado en 2024 por Dong y colaboradores”. Estos
autores consideraron la importancia de analizar
entornos criticos para la seguridad, como sucede
con la conduccidén de trenes de alta velocidad y
la pérdida de conciencia situacional (SA, por sus
siglas en inglés), ya que es una causa frecuente
de errores humanos y accidentes. Este estudio
desarrollé un modelo especifico para medir la
SA en conductores de trenes de alta velocidad,
utilizando senales fisioldgicas como un electro
electroencefalograma (EEG), visién y movimien-
tos oculares. Realizaron un estudio experimental
donde participaron 19 conductores. Los resulta-
dos mostraron que las variaciones en SA se rela-
cionan significativamente con patrones fisiold-
gicos medibles. La implicancia de este estudio
se orienta a incluir el uso de sefales fisioldgicas
multimodales de los operarios ferroviarios, que
pueden ser medidas en tiempo real, algo que
puede ofrecer una base tedrica de informacion
de gran utilidad para mejorar el monitoreo conti-
nuo del estado cognitivo del conductor y por ende
incrementar la seguridad operativa ferroviaria.

Trabajo 12

Por ultimo, Hovis y colaboradores publica-
ron en 2011 un curioso trabajo también relacio-
nado indirectamente con la vision de los opera-
rios ferroviarios®. En este estudio, una empresa
ferroviaria canadiense adquirié gafas de sol de
seguridad que supuestamente tenfan un tinte gris
neutro y cumplian con las normativas de transmi-
sion de luz para sefiales de transito. Sin embargo,
los empleados informaron que las sefiales ama-
rillas se veian rojas al usarlas. El analisis reveld
que las lentes tenian un tinte marrén verdoso y
alteraban la percepcion del color de las senales
ferroviarias desplazando el color amarillo hacia
el rojo. Aunque cumplian con las normas nor-
teamericanas y europeas para sefiales viales no
eran adecuadas para el entorno ferroviario. Por
lo tanto, como concepto principal, este trabajo
sugiere tener precaucion y realizar una exhaus-
tiva evaluacion de cualquier tiempo de proteccion
protésica o implemento visual a ser utilizado por
operarios ferroviarios.

Requerimientos actuales en la Argentina

Al analizar lo que solicita la Comision
Nacional de Regulacién del Transporte (CNRT)
en la Argentina encontramos que en teoria esta
bien especificado mediante un marco regulato-
rio concreto. El control psicofisico esta regulado
por la Resolucién N° 256/2014 de la Agencia
Nacional de Seguridad Operacional Ferroviaria
(ANSEF), junto con normativas complementarias
de la CNRT vy el Ministerio de Transporte. La
evaluacion visual se debe realizar de forma obli-
gatoria, donde es un requisito para el ingreso y
luego de forma anual, aunque se deja abierta la
solicitud de evaluaciones extraordinarias en caso
de incidentes o informes clinicos que lo ame-
riten. A continuacion se describen los aspectos
generales que se incluyen en la evaluacién y la
descripcion pormenorizada se observa en las
tiguras 2 y 3.

« Agudeza visual: igual o superior a 7/10 en
el mejor ojo y al menos 5/10 en el otro, con
correccion si fuese necesario.

« Campo visual: minimo de 120 grados en
sentido horizontal.

o Visién cromatica: pruebas como Ishihara
o Farnsworth D-15 para garantizar la iden-
tificacion de sefiales luminosas.

« Adaptacion a la oscuridad y visién noc-
turna: pueden requerirse pruebas comple-
mentarias.

« Patologias oculares: deteccion de afeccio-
nes como glaucoma, retinopatias, cataratas,
entre otras.

Como se observa en las figuras 2 y 3 toma-
das de la regulacion actual (CNRT, acta 4/2017),
para poder evaluar los 33 items enumerados sera
necesario un control médico ocular completo.
En el punto 1, cuando se estimulan los conteni-
dos del examen psicofisico anual y de los aspi-
rantes en relacion con la vision, se expresa la
necesidad de hacer constar la agudeza visual, el
campo visual (no se especifican mas detalles) y
la vision de colores (se especifica Farnsworth,
pero no se aclara si la variante de 15 o la ver-
sion completa de 100 piezas). En el punto 4 de
esa acta se estipulan los criterios de aptitud
médica y psicologica. Las referencias signifi-
can lo siguiente:
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Catarata (evaluar en funcién de exigencias visuales
acorde a los requerimientos de a presente normativa)

mim|mim|m| |m|m|m|m

Luxacion y subluxacién de cristalino

mimim/m

Figura 2. Criterios a evaluar en la vision y ojos de operarios ferroviarios en Argentina, parte A.

EXAMENES DE EFICIENCIA VISUAL"

Los interesados deberdn tener vision binocular
conservada. Se autoriza el uso de lentes de contacto
y /o anteojos para cormegir la Agudeza Visual, siempre
y cuando hayan aprobado el examen con ios mismos,
debiendo Bevar en su poder un par de reserva.
*ACTA 01/2009

Agudeza visual menor de catorca (14)
décima, dc

E

CONTROL
C N RT DEL TRANSPORTE

2017 - ARO DE LAS ENERGIAS RENUVABLES

SO31 Discromatopsias. protanopes y deuteranopes

S032 Discromatopsias para gamas

S033 Estrabismo

Figura 3. Criterios a evaluar en la vision y ojos de operarios ferroviarios en Argentina, parte B.
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E = EVALUAR: conduce mientras se realiza
la evaluacion correspondiente.

NA =NO APTO: no conduce. Se deberan rea-
lizar los estudios correspondientes que definirdn
su aptitud o no para la conduccién.

NAD = NO APTO DEFINITIVO: no puede
desempenarse en la conduccion en forma per-
manente. Se deberan respetar las condicio-
nes comprendidas en el convenio colectivo de
trabajo.

Requerimientos actuales en algunas regiones del
mundo

Union Europea

La Agencia Ferroviaria de la Union Europea
(ERA) establece estandares armonizados en los
Estados miembro donde se exige una agudeza
visual minima equivalente a la normativa argen-
tina, con énfasis en vision cromatica adecuada.
Se establecen controles periédicos cada 3 afios
hasta los 55, luego cada 1-2 afios.

Estados Unidos

Aqui es la Federal Railroad Administration
(FRA) quien exige una agudeza visual minima
de 20/40 (con correccion) en cada ojo, con eva-
luacién funcional del campo visual y una visién
cromatica suficiente, con posibilidad de ayudas
opticas bajo aprobacion.

Japon

El Ministerio de Tierra, Infraestructura y
Transporte aplica criterios mas estrictos, donde
la agudeza visual minima es de 1,0 (20/20) con
correccion en cada ojo y se incluye una evalua-
cién obligatoria del campo visual y percepcion
de profundidad (estereopsis). También se reali-
zan pruebas de reaccion visual integradas con
evaluacion psicoldgica.

Discusion

Resulta muy interesante destacar que en la
actualidad la vision de los conductores de trenes
es una de las evaluaciones mas relevantes que se
deben realizar, pero aparentemente no hemos

encontrado grandes cambios sobre qué es lo
que se evalda. A su vez, ha sido llamativamente
complejo encontrar publicaciones con un alto
nivel de evidencia y directamente no hay traba-
jos que hayan sido desarrollados en el formato
de consenso de expertos o guias practicas. Por
otro lado, no hay un criterio unificado a nivel
global respecto de cudles son los requerimientos
minimos relacionados con las funciones visua-
les que debe tener un conductor de tren a nivel
internacional. Esto en parte puede justificarse
por diferencias regionales.

El conductor de trenes debe interpretar con
precision sefiales de colores (rojo, amarillo,
verde) que regulan el trafico ferroviario. Una
alteracién en la percepcién cromatica —espe-
cialmente en el eje rojo-verde— puede compro-
meter gravemente la capacidad para diferenciar
sefiales vitales, aumentando el riesgo de erro-
res operativos que deriven en un accidente'’.
Asimismo, la agudeza visual, el campo visual y
la sensibilidad al contraste son esenciales para
mantener un nivel adecuado de atencién y res-
puesta ante cambios en el entorno, sobre todo
en condiciones adversas de iluminacién o clima.
Los errores visuales, tales como la identificacion
incorrecta de una sefal o la omision de un aviso
luminoso, pueden tener consecuencias criticas
en la seguridad ferroviaria.

Por lo mencionado anteriormente y por lo
encontrado en las publicaciones del periodo
incluido en este estudio que abarca los ultimos
25 afos, es interesante destacar el valor que sigue
teniendo la vision de colores en el contexto de
la aptitud psicofisica de un operario ferroviario.
Pero la relevancia de la evaluacion de los colores
no es nueva. En 1904, la prueba del Dr. Williams
fue adoptada por la Conferencia Interestatal
de Comisarios de Ferrocarriles como prueba
del sentido del color®. Mds recientemente, el
test de Farnsworth (FL) es una de las pruebas
mas conocidas que fue disenada en la década
de 1940 por el Comandante Dean Farnsworth
de la Division de Submarinos de la Marina de
los Estados Unidos con el fin de identificar a
aquellos con deficiencias leves en la vision de
los colores que se consideran para diferentes
ocupaciones laborales™.
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El accidente ferroviario de Waterfall, ocu-
rrido en enero de 2003, dio lugar a la publica-
cién de la norma “National Standard for Health
Assessment of Rail Safety Workers” y a un cam-
bio a escala nacional resaltando la importancia
de la evaluaciéon médica y la certificacion de
los trabajadores ferroviarios®'. El acontecimiento
critico que provoco el accidente fue la repen-
tina incapacitaciéon del maquinista tras sufrir
una parada cardiaca’. Por lo tanto, se introdujo
la puntuacion de riesgo cardiaco para ayudar
en la evaluacion y gestion de los trabajadores
con factores de riesgo de cardiopatia isquémica;
también actualiz el enfoque de otras afecciones
médicas, incluida la de la visién y en particular
la percepcion del color.

Pero la relevancia de los ojos y la vision en los
operarios ferroviarios también puede valorarse
al considerar que su afectacion es una impor-
tante causa de ausentismo®? y también como un
motivo que determina la jubilacién anticipada
por discapacidad en personas que tienen altera-
ciones visuales secundarias al desgaste normal
de la edad o en aquellas que padecen enferme-
dades generales con repercusion ocular, ademas
de las enfermedades que afectan directamente
a los ojos como las cataratas, el glaucoma o la
degeneracion macular®.

En relacion con los parametros que se eva-
ltan en la Argentina, entendemos que el exa-
men lo debe realizar un médico oftalmdlogo,
ya que se trata de aspectos de su incumben-
cia médico legal. Sin embargo, no esta del todo
claro o especificamente reglamentado quién
debe firmar y ser responsable de realizar esta
evaluacion. Los 33 items que se observan en las
tiguras 2 y 3, correspondientes a lo solicitado en
el acta 04/2017 de la CNRT, pueden detectarse
mediante un control oftalmolégico completo,
que debera contar con diversos dispositivos
médicos: desde equipos para tomar la agudeza
visual con condiciones estandarizadas de distan-
cia y luminosidad®, una lampara de hendidura
para la observacion del segmento anterior®,
hasta un tonémetro u otro dispositivo equiva-
lente que permita evaluar la presion intraocular
para la deteccion de hipertension ocular (princi-
pal factor de riesgo del glaucoma)***’. También

se debera dilatar la pupila y realizar una correcta
evaluacion del fondo del ojo, tanto del polo cen-
tral como de la periferia (donde, por ejemplo,
se podra evaluar la presencia de signos silenciosos
de retinopatia diabética)®.

Pero en la actualidad seria muy importante con-
tar tanto para el diagnostico como para el segui-
miento de nuevas herramientas como lo son los
tomografos de coherencia Optica de alta resolu-
ci6on, donde se podran objetivar las caracteristicas
de las capas de la retina con énfasis en la macula
y en el nervio 6ptico’®*!. También es interesante
plantear los desafios que se aproximan con los
controles continuos que se podran realizar a los
pacientes con nuevas tecnologias y los sistemas de
monitoreo que podran implementarse en la propia
cabina del tren, donde se evaluen las caracteris-
ticas de los ojos en relacion con otras variables
para detectar, por ejemplo, la fatiga y disminuir asi
posibles situaciones de riesgo. Todos estos avances
a su vez generan nuevos paradigmas en aspectos
bioéticos sobre los derechos del trabajador, pero
que finalmente apuntan a promover mayor segu-
ridad para los pasajeros y para él mismo, quien se
podria beneficiar de diagnésticos tempranos que
permitan también implementar una terapéutica
oportuna.

Otro aspecto que no hemos encontrado expresa-
mente detallado es lo referido a si existe algun tipo
de restriccion al tiempo de reposo o descanso labo-
ral que deberia tener un operario ferroviario que
se exponga a una cirugia ocular. Asimismo, otro
tema crucial por su frecuencia es el tipo de lente
intraocular que se implanta en operarios ferrovia-
rios y conocer si hay alguna restriccion particular,
como si existe por ejemplo en la aviacion, donde
algunas lentes intraoculares como las multifocales
pueden no estar recomendadas por la produccion
de halos, deslumbramientos y disminucién en la
vision de contrastes®.

Asi como existen evidencias sobre la importan-
cia que ha tenido la visién de colores en las prue-
bas de aptitud fisica de los operarios ferroviarios,
llama la atencidn de que no se encuentren estudios
publicados sobre otras aptitudes visuales impor-
tantes en la conduccién de un tren o para el per-
sonal ferroviario en general. Por ejemplo, ni en la
reglamentacion argentina ni tampoco en la extran-
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jera se especifica como evaluar el campo visual.
En la actualidad se utilizan equipos que lo hacen
de manera computarizada, pudiendo hacerlo de
forma monocular o binocular con una especie de
cascos de realidad virtual**. La estandarizacion
de las pruebas a desarrollar para valorar el campo
visual de los operarios ferroviarios es un aspecto
a evaluar en el futuro, sobre todo considerando
que hay patologias como el glaucoma, donde hasta
ciertos estadios se conserva la agudeza visual y la
vision de colores pero se afecta la vision periférica,
algo sumamente riesgoso para un conductor de
trenes. Otro elemento que también llama la aten-
cién es que en ningun articulo hemos encontrado
informacion sobre vision de contrastes o la eva-
luacion de estereopsis en operarios ferroviarios,
algo que si se evalta en estudios laborales de otras
profesiones como la aviacion®.

Para finalizar, es interesante destacar que se
acercan tendencias emergentes y nuevos desafios
relacionados con el uso creciente de tecnologias
como la realidad virtual y los simuladores para
evaluar vision funcional. Hay también aspectos
controvertidos, como la consideracion de la vision
monocular bajo criterios funcionales en algunos
paises o la adaptacion de controles més especificos
a una poblacion laboral en envejecimiento. En un
mundo que cada vez tiene mas pantallas digitales
resulta interesante agregar el concepto de la nece-
sidad de evaluar la fatiga visual en condiciones de
trabajo prolongadas o turnos nocturnos, todo esto
asociado a la calidad de vida de los trabajadores
ferroviarios®. Estamos en una etapa de cambios,
donde el transporte ferroviario sigue evolucio-
nando y por ende también sus trabajadores. La
medicina laboral de este sector debera ser dina-
mica para revisar con frecuencias cada vez mas
cercanas los aspectos destinados al cuidado de la
salud de los trabajadores.

Conclusion

Al revisar las evidencias publicadas en relacion
a los controles visuales que son necesarios para
los operarios ferroviarios se destaca la relevancia
de la utilizacion de test especificos para esta pro-
fesion —en particular para la vision de colores—

que debera a su vez realizarse a una distancia
estandarizada, que sea homdloga al modo que
tienen otras regiones del mundo.

Se encontrd que no hay mayores cambios en
los ultimos afos; sin embargo, considerando la
nueva era de vehiculos auténomos y los cam-
bios que se estan produciendo en materia de
disefio de ciudades, iluminacién exterior y de las
cabinas, junto con los avances existentes en los
medios de diagnoéstico y tratamiento de patolo-
gias visuales, posiblemente sea necesario revisar
y actualizar en forma mucho mas frecuente los
requisitos minimos para los futuros operarios
ferroviarios. Estos deberan adaptarse a las carac-
teristicas de cada region, pero manteniendo un
criterio universal.
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Resumen

Objetivo: Conocer la opinion de oftalmoélogos de
diferentes regiones de la Argentina sobre cudles
consideran que han sido las innovaciones oftalmo-
légicas mds importantes en los tltimos 50 afios y
cuales vendran en los proximos 10 a 20 afos.
Materiales y métodos: Estudio transversal basado
en una breve encuesta andnima que indago sobre
la eleccidn de las 3 innovaciones mas importantes
de los ultimos 50 aflos, sobre el uso de inteligencia
artificial (IA) y si cree que ésta podria reemplazar
al médico oftalmoélogo.

Resultados: Respondieron 67 médicos, la mayoria
con mas de 20 afios de ejercicio (22,5 + 12,7 afos;
rango de 2 a 54). Las lentes intraoculares, la facoe-
mulsificacién, la OCT y el excimer laser fueron las
innovaciones mas mencionadas; otras muy citadas
fueron el microscopio quirurgico, la cirugfa 3D, el
laser femtosegundo, el SLT, los biémetros, las LIO
multifocales, los antiangiogénicos, las imagenes
multimodales, la vitrectomia, entre otros. Ante la
consulta sobre innovaciones futuras, la IA yla ciru-
gia robdtica acapararon la mayoria de respuestas.
El 58,2% utiliza la IA y el resto no. El 64,2% consi-
dera que la IA no reemplazara al oftalmélogo (sera
una herramienta de apoyo).

Conclusidon: La facoemulsificacidn, las LIO, la
OCT y el excimer laser resultaron las innovaciones
mas mencionadas. Mds de la mitad de los oftalmé-
logos argentinos utilizan la IA de alguna forma y se
percibe un futuro liderado por robots e IA.

el78


https://doi.org/10.70313/2718.7446.v18.n2.419

Innovaciones en oftalmologia: estudio piloto sobre la percepcion de los oftalmélogos argentinos

Palabras clave: innovacion en oftalmologia, inteli-
gencia artificial, cirugia robética, dispositivos mé-
dicos, medicina de precision, medicina genética.

Innovations in ophthalmology: pilot
study on the perception of Argentine
ophthalmologists

Abstract

Objective: To assess the opinion of ophthalmolo-
gists from different regions of Argentina on what
they consider to have been the most important
ophthalmologic innovations in the last 50 years
and which will be the most important in the next
10 to 20 years.

Material and methods: Cross-sectional study based
on a brief anonymous survey, which inquired about
the choice of the 3 most important innovations of
the last 50 years, about which could be the most im-
portant innovations in the next 10 to 20 years, about
the use of artificial intelligence (AI) and whether AI
will replace the ophthalmologist.

Results:  Sixty-seven physicians responded,
most with more than 20 years of practice (22.5
+ 12.7 years; range 2 to 54). Intraocular lenses,
phacoemulsification, OCT and excimer laser were
the most mentioned innovations; others highly
cited were surgical microscopy, 3D surgery, fem-
tosecond laser, SLT, biometers, multifocal IOLs,
anti-angiogenics, multimodality imaging, vitrec-
tomy, among others. When asked what are the
innovations for the next few years, Al and robotic
surgery monopolized the majority of responses. A
total of 58.2% use Al and the rest do not. 64.2%
consider that Al will not replace the ophthalmolo-
gist (it will be a support tool).

Conclusion: Phacoemulsification, intraocular
lenses, OCT and excimer laser were the most men-
tioned innovations. More than half of Argentine
ophthalmologists use Al in some way and a future
led by robots and Al is perceived.

Keywords: innovation in Ophthalmology, artificial
intelligence, robotic surgery, medical devices, pre-
cision medicine, genetic medicine.

Inovacées em oftalmologia: um
estudo piloto sobre a percepcao dos
oftalmologistas argentinos

Resumo

Objetivo: Conhecer a opinido de oftalmologistas
de diferentes regides da Argentina sobre o que eles
consideram ter sido as inovagdes oftalmolégicas
mais importantes dos tltimos 50 anos e o que vira
nos proximos 10 a 20 anos.

Materiais e métodos: Estudo transversal baseado
em uma breve pesquisa andnima que indagou as
trés inovagdes mais importantes dos ultimos 50
anos, o uso da inteligéncia artificial (IA) e se eles
acreditam que ela poderia substituir o oftalmolo-
gista.

Resultados: 67 médicos responderam, a maioria
com mais de 20 anos de pratica (22,5 + 12,7 anos;
intervalo, 2 a 54). Lentes intraoculares, facoemul-
sificagdo, OCT e laser excimer foram as inovagdes
mais frequentemente mencionadas; outras inova-
¢Oes citadas vdrias vezes incluiram microscopios
cirargicos, cirurgia 3D, lasers de femtossegundo,
SLTs, biometros, LIOs multifocais, agentes antian-
giogénicos, imagem multimodal e vitrectomia, en-
tre outros. Quando questionados sobre inovacdes
futuras, IA e cirurgia robdtica obtiveram a maioria
das respostas. 58,2% usam IA, enquanto o restante
ndo. 64,2% acreditam que a IA nio substituird o
oftalmologista (sera uma ferramenta de suporte).
Conclusao: Facoemulsificacao, LIOs, OCT e laser
excimer foram as inovacdes mais mencionadas.
Mais da metade dos oftalmologistas argentinos
utilizam IA de alguma forma, e vislumbra-se um
futuro liderado por robos e IA.

Palavras-chave: inovagdo em oftalmologia, inte-
ligéncia artificial, cirurgia robdtica, dispositivos
médicos, medicina de precisdo, medicina genética.

Introduccion

Segun el Diccionario de la Real Academia
Espaiiola, el término “innovacidén” expresa la
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creacion o modificacién de un producto y su
introduccién en un mercado; mientras que la
Organizacion Mundial de la Propiedad Intelectual
afirma que la innovacién médica constituye nue-
vas maneras de prevenir, diagnosticar y super-
visar los problemas de salud, asi como también
los nuevos medicamentos y los dispositivos
para abordar el tratamiento de las enfermeda-
des y curarlas. La innovacién médica también
supone el enriquecimiento de los conocimientos
y la transformacion del proceso y los modelos de
negocio existentes para atender mejor las necesi-
dades y las expectativas cambiantes'.

En la oftalmologia, desde el inicio del actual
siglo hasta el presente, nos encontramos con una
gran cantidad de inventos y desarrollos relaciona-
dos con las ciencias de la visiéon*”. Las innovacio-
nes buscan impactar en la calidad de vida de las
personas. En un momento donde la inteligencia
artificial parece estar colonizando todos los ambi-
tos y sectores de la medicina, donde la imagina-
cidén se pone a disposicion de las necesidades de
los usuarios, los médicos y los pacientes, y desa-
fian limites que en el pasado claramente estaban
dentro del marco de la ficcidn, pero que cada vez
mas pronto que tarde se vuelven realidad.

Ante esta situacion, nos motivo realizar este
estudio con la finalidad de conocer la opinién
de oftalmdlogos de diferentes regiones de la
Argentina acerca de cudles consideran que han
sido las innovaciones oftalmologicas mas impor-
tantes en los ultimos 50 afios y cuales conside-
ran que vendran en los proximos 10 a 20 afos.
Complementariamente, se exploro si el tiempo
que durd su ejercicio profesional impacté en rela-
cién con el uso y la percepcion del rol dela IA en
la oftalmologia.

Materiales y métodos

Se disei6 un estudio transversal para conocer
la opinién de una muestra de oftalmélogos argen-
tinos sobre la innovacién en la oftalmologia. El
estudio se desarroll adhiriendo a los principios
establecidos en la declaracién de Helsinki. Para
desarrollar el estudio se armo una encuesta donde
se indagd sobre la eleccion de las tres innova-

ciones mas importante de los ultimos 50 afos:
cudles podrian ser las innovaciones mas impor-
tantes en los proximos 10 a 20 afos, cudl es el uso
de la inteligencia artificial (IA) y si cree que la
IA reemplazarad al oftalmoélogo. En la figura 1 se
observa el detalle de las preguntas que contenia
la encuesta realizada.

La poblacién de participantes fueron médicos
oftalmdlogos residentes en Argentina, a quienes
se invitd mediante “chats de WhatsApp” para que
pudieran responder de forma anénima durante
la primera o la tercera semana del mes de febrero
de 2025. Los datos se analizaron inicialmente de
forma descriptiva para posteriormente realizar un
subanalisis comparativo de quienes expresaron
que utilizaban o no la IA y sus afios de ejercicio
profesional, como también los que creian que la
IA los reemplazaria. El procesado estadistico fue
mediante un test t de student asumiendo varian-
zas desiguales.

Resultados

Respondié un total de 60 médicos, la mayoria
con mas de 20 anos de ejercicio (23 + 13 afos,
rango de 3 a 54). Las lentes intraoculares, la facoe-
mulsificacion, la OCT vy el excimer laser fueron
las innovaciones mas mencionadas; otras muy
citadas fueron el microscopio quirurgico, la ciru-
gia 3D, el laser femtosegundo, el SLT, los biéme-
tros, las LIO multifocales, los antiangiogénicos,
las imagenes multimodales, la vitrectomia, entre
otros.

Ante la pregunta de cuales cree que seran inno-
vaciones mas relevantes para los préximos anos,
laIA y la cirugia robética acapararon la mayoria
de respuestas. El 58,2% de los participantes res-
pondio que utiliza la IA y el resto no. El 64,2%
(43 médicos) considera que la IA no reemplazara
al oftalmologo (serd una herramienta de apoyo:
42; no tendra un impacto significativo: 1). En la
figura 2 podemos observar las respuestas en base
a las cuatro opciones a esta pregunta.

Al comparar los afios de ejercicio profesional
entre quienes utilizaban la IA y quienes no, como
también entre los que crefan que la IA podria
reemplazar al oftalmologo y los que no, la dife-
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—

[Sl’, en gran medida.

—

[No, serd solo una herramienta de apoyo.

—

[No, no tendrd un impacto significativo.

Figura 1. Preguntas utilizadas en la encuesta sobre innovaciones en oftalmologia.
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Si, en gran medida No, serd solo una Si, pero solo en tareas No, no tendrd un impacto
herramienta de apoyo especificas significativo

iCrees que la IA reemplazard al oftalmélogo en el futuro?

Figura 2. Opinion

de los oftalmélogos acerca de si la inteligencia artificial (IA) los reemplazard en el futuro.
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Tabla 1. Anos de ejercicio de los médicos participantes, uso de inteligencia artificial (IA) y su percepcion a futuros sobre la IA.

Sl NO p
Utiliza IA 22,6 +11,5(2-50) 22,1+ 14,3 (3-54) 0,43
iCrees que la IA reemplazara al
oftalmélogo en el futuro? 20,4 +12,3 (3-45) 23,0 +12,7 (2-54) 0,21

rencia encontrada no fue estadisticamente signi-
ficativa (tabla 1).

Discusion

Los resultados de este estudio piloto ofrecen
una mirada valiosa sobre la percepcidon que tiene
una muestra de los oftalmdlogos argentinos res-
pecto de la innovacidn en su especialidad. La
elecciéon mayoritaria de tecnologias como las
lentes intraoculares, la facoemulsificacion, la
OCT y el excimer laser como que son las inno-
vaciones mas relevantes de los tltimos 50 afos
es coherente con la literatura cientifica, tal como
indicaron Redd y colaboradores, quienes desta-
can estos avances como transformadores en la
practica clinica oftalmologica’. Estas tecnologias
no solo han elevado los estandares quirtrgicosy
diagnoésticos sino que también han contribuido
significativamente a mejorar la calidad visual y
la independencia del paciente.

En cuanto al futuro, el predominio de respues-
tas que sefalan a la IA y a la cirugia robotica
como las innovaciones mas relevantes refleja
una tendencia global hacia la automatizacion,
la personalizacion del tratamiento y el analisis
de grandes volumenes de datos. En los trabajos
de Sonmez y colaboradores y en el de Olawade y
colaboradores se remarca como la IA generativa
del presente esta revolucionando la oftalmologia
en aspectos de diagndstico de manera transver-
sal, introduciéndose en los diferentes equipos
a la hora de analizar datos y devolviendo a los
usuarios informacion de utilidad para tomar
decisiones’*. Cuando se traslada esto al ambito
quirurgico es algo fundamental para que real-
mente los sistemas robdticos “cobren vida” vol-

viéndose inteligentes. En realidad se trata de sis-
temas que pueden percibir cada vez mejor una
situacion quirdrgica y responder con actos de
gran precision en los momentos indicados™*.

Al analizar las respuestas a una de las pregun-
tas de nuestro breve cuestionario —“;cree usted
que la IA lo reemplazara en el futuro?”— encon-
tramos que casi el 36% de los participantes opina
que si, de forma total (7 médicos) y si sélo en
tareas especificas (17 médicos). Confeccionamos
un cuestionario breve para un estudio piloto con
el objetivo de que se considere su profundiza-
cién a futuro con el fin de evaluar cémo podra
evolucionar la opinion de los oftalmélogos sobre
las innovaciones en oftalmologia y la inteligen-
cia artificial en los proximos anos.

En nuestro estudio se evalud una pequena
muestra de la poblaciéon de oftalmdlogos que
ejercen en la Argentina, que estimamos seran
alrededor de 7.500 y esto es una limitacion para
extrapolar resultados, pero el presente estudio
nos permite comenzar a explorar el tema y la
implicancia que podria tener en nuestra pro-
fesion. Asimismo, un potencial sesgo o prejuz-
gamiento podria ser el de la edad o los afos
de ejercicio en relacion con sus respuestas rela-
cionadas con la tecnologia. En nuestro estudio
decidimos plantear los afos de ejercicio como
dato indirecto de etapa generacional del médico
y no la edad, ya que podria coincidir la edad
con el tiempo de ejercicio en la profesion. Nos
interesaba el tiempo de ejercicio en ella para
conocer la historia del médico en relacién con
la historia de la innovacién en la oftalmologia en
los dltimos 50 afios y cdmo esto podria haber o
no impactado en la propia percepcion del profe-
sional. Sin embargo, encontramos que los afios
de ejercicio no fueron un motivo de diferen-
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cia a la hora de opinar sobre la IA, siendo éste
otro dato mas de como en el presente la IA esta
avanzando y revolucionando nuestro ambito de
manera transgeneracional.

Haciendo otra interpretacion de nuestros
resultados —aunque encontramos que mas de la
mitad de los participantes ya utiliza herramien-
tas basadas en IA—, la mayoria considera que
esta tecnologia no reemplazard al profesional
humano sino que funcionard como una herra-
mienta de apoyo. Este hallazgo es relevante, ya
que refuerza la vision de que la inteligencia arti-
ficial, aunque poderosa, aun necesita del juicio
clinico para su implementacién segura y ética,
al menos hasta el momento en el que se termind
de redactar el estudio.

Respecto de mas limitaciones de esta investi-
gacion, no se indagé en muchos detalles en rela-
cién con los participantes, habiendo aceptado
respuestas de una poblacion potencialmente
heterogénea que s6lo compartia el hecho de ser
oftalmdlogo y ejercer en la Argentina. Conocer
mas datos de los participantes podria permitir
en futuros estudios un analisis estadistico mul-
tivariado, aportando mucha mas informacién
para interpretar. Asimismo, se deberia indagar
acerca del conocimiento que tiene la poblacion
de oftalmoélogos de otros grandes avances como
la medicina de precision 7%, las terapias genéti-
cas’'?, ya que son también innovaciones que por
la simplicidad del presente cuestionario son tér-
minos que no fueron mencionados directamente
y también son areas que estan revolucionando el
presente y futuro de nuestra especialidad.

Conclusiones

La facoemulsificacion, las LIO, el OCT vy el
excimer laser resultaron las innovaciones men-
cionadas como mas relevantes en los tltimos 50
aflos por una muestra de oftalmologos argenti-
nos. Mas de la mitad de ellos utilizan la IA de
alguna forma y se percibe un futuro liderado por
robots e IA, donde casi el 36% de los participantes
cree que seran reemplazados total o parcialmente.
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Resumen

Objetivo: Desarrollar una herramienta que establezca
un puntaje que permita establecer el diagndstico pre-
suntivo de queratitis amebiana, considerando los facto-
res de riesgo identificados por publicaciones cientificas
hasta el presente.

Materiales y métodos: Se realiz6 una busqueda biblio-
grafica sobre queratitis amebianas y factores de riesgo
que incluyd revisiones sistematicas y narrativas de los
afios 2024 y 2025. También se incluyeron estudios clini-
cos epidemioldgicos no mencionados en las revisiones
publicados desde el afio 2000. Se identificaron todos
los principales factores de riesgo y se utiliz6 un sistema
para otorgar puntaje en base a la cantidad de trabajos
que menciona cada factor de riesgo considerando tam-
bién las potenciales prevalencias informadas.
Resultados: Se incluyeron cinco estudios de 2024 y
2025 (revisiones sistematicas y narrativas) y once es-
tudios publicados entre 2006 y 2023. Se identificaron
en 32 factores de riesgo diferentes, donde 18 estaban
relacionados con antecedentes o caracteristicas epi-
demioldgicas y 14 eran factores de riesgo asociados a
caracteristicas clinicas. El puntaje total contabilizando
los 32 factores de riesgo fue de 72. El segmento de an-
tecedentes represento la mayoria del puntaje (61,1%),
liderados por el uso de lentes de contacto.

Conclusion: Se desarrollé un sistema de puntaje clini-
co para establecer un diagndstico presuntivo de que-
ratitis amebianas que surge de las evidencias clinicas
publicadas hasta el presente. El antecedente clinico del
uso de lentes de contacto es uno de los principales y de
su aspecto clinico, el infiltrado en anillo, es el que ma-
yor puntaje otorga para sospechar esta patologia.
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Palabras clave: queratitis amebiana, Acanthamoeba,
queratitis infecciosas.

TRATAS 1 AMEBA: development of a
scoring system for the diagnosis of
amoebic keratitis

Abstract

Objective: To develop a scoring system to establish a
presumptive diagnosis of amoebic keratitis, considering
the risk factors identified by scientific publications to
date.

Methods: A literature search on amoebic keratitis and
risk factors was performed, including systematic re-
views and narratives from the years 2024 and 2025.
Clinical, epidemiologic studies not mentioned in the re-
views, published since 2000, were also included. All ma-
jor risk factors were identified and a scoring system was
used, based on the number of papers mentioning each
risk factor, also considering the potential prevalences
reported.

Results: Five studies from 2024 and 2025 (systematic
reviews and narrative) and eleven studies published be-
tween 2006 and 2023 were included. Thirty-two differ-
ent risk factors were identified, where 18 were related
to history or epidemiological characteristics and 14 were
risk factors associated with clinical characteristics. The
total score accounting for the 32 risk factors was 72. The
history segment accounted for the majority of the score
(61.1%), led by the use of contact lenses.

Conclusion: A clinical scoring system was developed to
establish a presumptive diagnosis of amoebic keratitis,
based on the clinical evidence published to date. The
clinical history of contact lens use is one of the main fac-
tors and from its clinical aspect, the ring infiltrate is the
one that gives the highest score to suspect this pathology.
Keywords: amoebic keratitis, Acanthamoeba, infectious
keratitis.

TRATAS 1 AMEBA: desenvolvimento de um
sistema de pontuacao para o diagnéstico
de ceratite amebiana

Resumo

Objetivo: Desenvolver um instrumento de pontuagio
que permita o diagnostico presuntivo de ceratite ame-

biana, considerando os fatores de risco identificados
pelas publicagoes cientificas até o momento.
Materiais e métodos: Foi realizada uma busca biblio-
grafica sobre ceratite amebiana e fatores de risco, in-
cluindo revisoes sistematicas e narrativas dos anos de
2024 e 2025. Também foram incluidos estudos clini-
cos e epidemioldgicos nado mencionados nas revisoes
publicadas desde 2000. Todos os principais fatores de
risco foram identificados e um sistema foi utilizado
para atribuir pontuagdes com base no numero de arti-
gos que mencionam cada fator de risco, considerando
também as potenciais prevaléncias relatadas.
Resultados: Foram incluidos cinco estudos de 2024 e
2025 (revisdes sistemadticas e narrativas) e onze estu-
dos publicados entre 2006 e 2023. Trinta e dois fatores
de risco diferentes foram identificados, dos quais 18
estavam relacionados ao historico médico ou carac-
teristicas epidemioldgicas, e 14 eram fatores de risco
associados a caracteristicas clinicas. A pontuagdo total
para todos os 32 fatores de risco foi de 72. O segmento
de histdrico médico foi responsavel pela maior parte
da pontuagdo (61,1%), liderado pelo uso de lentes de
contato.

Conclusio: Foi desenvolvido um sistema de pontua-
¢ao clinica para estabelecer um diagndstico presuntivo
de ceratite amebiana com base nas evidéncias clinicas
publicadas até o momento. A histéria clinica de uso de
lentes de contato ¢ um dos principais fatores e, de sua
aparéncia clinica, o infiltrado em anel é o que fornece
a pontuagao mais alta para a suspeita dessa patologia.
Palavras-chave: ceratite amebiana, Acanthamoeba,
ceratite infecciosa.

Introduccion

La queratitis amebiana es una infeccién
corneal causada por el protozoo de vida libre
Acanthamoeba sp. que puede llevar a una severa
afectacion de la vision'2. En sus factores pre-
disponentes encontramos que el uso de lentes
de contacto (LC) —principalmente las blandas,
ante malas condiciones de higiene— es uno de
los mas importantes’, aunque también hay otros
contextos y situaciones como aguas estancadas
que puedan tener al patégeno, como las que se
pueden encontrar en lagunas, piscinas o incluso
reservorios de agua domiciliaria’.
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La principal dificultad que se encuentra al
momento del diagnostico se debe a que presenta
similitudes con otros tipos de queratitis como
lo son las herpéticas, bacterianas y fungicas, lo
que en ocasiones lleva a un diagnéstico tardio
donde la evolucion de la patologia deriva en un
pronostico reservado, que a veces termina en un
trasplante de cornea**.

Ante esta situacion, nuestro objetivo ha sido
desarrollar una herramienta que establezca un
puntaje o score clinico que permita establecer un
diagnostico presuntivo de queratitis amebiana
para comenzar un tratamiento empirico antipa-
rasitario oportuno que tienda a mitigar mayores
complicaciones futuras.

Materiales y métodos

Se disefid un estudio destinado a evaluar la evi-
dencia cientifica disponible (publicaciones cienti-
ficas publicadas en PubMed) que permitiera iden-
tificar todos los factores de riesgo conocidos hasta
mayo 2025 sobre queratitis amebiana. Este estudio
fue evaluado por el servicio de docencia e investiga-
cién, Servicio de Oftalmologia del HIGA Prof. Dr.
Rodolfo Rossi (La Plata, Buenos Aires, Argentina).
Por su caracteristica no fue necesaria la evaluacion
por un comité de bioética. Los médicos participan-
tes igualmente se comprometieron en desarrollarlo
acorde con la normativa establecida en la declara-
cién de Helsinki.

Se realizd en primer término una busqueda
bibliografica donde se incluyeron sélo publicacio-
nes que fueran revisiones sistematicas/meta-analisis
y revisiones narrativas de los aflos 2024 y 2025, en
inglés o espafiol, relacionadas con el tema queratitis
amebianas y factores de riesgo. Se incluyeron de
forma secundaria estudios clinicos prospectivos que
analizaron factores de riesgo de queratitis amebia-
nas que no estuvieran ingresados en las revisiones
de 2024 y 2025, publicados a partir del afio 2000.
Se excluyeron trabajos con cualquier otro tipo de
diseio de estudio (reportes de casos, estudios de
casos y series, estudios experimentales) y aquellos
que estuvieran en otros idiomas.

Se eliminaron articulos repetidos y posterior-
mente cada trabajo fue revisado con la finalidad de

identificar y enumerar todos los potenciales factores
de riesgo de queratitis amebiana que hubieran sido
mencionados. Se dividieron en los dos siguientes
grupos: A) factores de riesgo epidemioldgico-de-
mograficos y B) factores de riesgo clinicos.

Para analizar el potencial “peso” de cada factor de
riesgo encontrado en las publicaciones se evalué por
un lado cudntos del total de los estudios evaluados
los nombraban. Para otorgar un puntaje a esto, se le
asignoé 1, 2 o 3 puntos como se explica a continua-
cioén. Por ejemplo, 1 punto ante 7 a 10 apariciones,
2 puntos antel a 13 apariciones, 3 puntos ante 14
a 16 apariciones. Pero si en el trabajo, ademas de
mencionar el factor de riesgo se expresaba su preva-
lencia, se sumaba de 1 a 4 puntos segtin el siguiente
rango de valores informados en el trabajo: de 0 a
25% = 1 punto; de 26% a 50% 2 puntos; de 51% a
75% 3 puntos y de 76% a 100% = 4 puntos. En la
tabla 1 se resume la metodologia utilizada para la
asignacion del puntaje total.

En base a informacion revisada, los factores de
riesgo identificados para queratitis amebiana se
dispusieron en una hoja de célculos, enumeran-
dolos en la primera columna y ordenandolos en
filas secuenciales. En las columnas consecutivas se
identificaron a los diferentes estudios y se fueron
procesando los datos para identificar la cantidad
de estudios que nombraban al factor de riesgo y
sus potenciales prevalencias. En las dltimas tres
columnas se agregaron los resultados de los pun-
tajes parciales y totales para cada factor de riesgo,
para finalmente realizar la sumatoria de los pun-
tajes para los factores de riesgo relacionados con
los antecedentes y aspectos epidemiologicos, como
para los factores de riesgo de las caracteristicas cli-
nicas. Finalmente, se realizé la suma puntaje total.
Consideramos que a partir de un tercio (33,3%) del
puntaje total obtenido se alcanza el puntaje minimo
para poder sopesar el diagnostico presuntivo de
queratitis amebiana. Asimismo, se realizé un anali-
sis descriptivo para identificar los factores de riesgo
que mayor puntaje obtenian.

Resultados

Se identificaron tres revisiones sistemadticas
publicadas recientemente en 2025 y dos revi-
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Tabla 1. Método para asignar puntaje de relevancia a los factores de riesgo de queratitis amebianas

(trabajos evaluados n=16).

Cantidad de trabajos Puntos Puntos Porcentaje de

que lo mencionan asignados  asignados prevalencia informado
1a 6 trabajos 0 —

7 a 10 trabajos 1 1 0a25%

1113 trabajos 2 2 262 50%

14 a 16 trabajos 3 3 51a75%
—_ _ 4 76 a 100%

siones narrativas publicadas en 2024'!'. Ademas,
se incluyeron y revisaron 11 estudios publicados
entre 2006 y 2023>* %> cuyos datos no estaban
incluidos en alguna de las cinco revisiones de 2024
y 2025. Finalmente, los 16 articulos se procesa-
ron para identificar factores de riesgo de queratitis
amebianas.

En total se identificaron 32 factores de riesgo
diferentes, donde 18 (56,5%) estaban relacionados
con antecedentes o caracteristicas epidemiol6gi-
cas de la poblacion y 14 (43,5%) eran factores de
riesgo asociados a las caracteristicas clinicas de las
queratitis amebianas. En la tabla 2 se presentan
todos los factores de riesgo y los puntajes obteni-
dos de acuerdo con la cantidad de trabajos que los
mencionaron y con las prevalencias mencionadas.
Se observa también que el puntaje total contabili-
zando los 32 factores de riesgo fue de 72 puntos,
donde el segmento A de informacién correspon-
diente a los antecedentes o caracteristicas epide-
mioldgicas representaron la mayoria del puntaje
(44 puntos: 61,1% del total).

En la figura 1 se observan sdlo los factores de
riesgo relacionados con los antecedentes y carac-
teristicas epidemiologicas; en la figura 2, los fac-
tores de riesgo relacionados con las caracteristi-
cas clinicas; y en la figura 3 se presentan todos
los factores de riesgo mezclados, pero ordenados
de acuerdo con el puntaje correspondiente a cada
uno. Se observa alli que el uso de lente de con-
tacto en general result6 con el puntaje mas alto (7
puntos) representando casi el 9,7% del valor del
puntaje total (72), seguido en segundo lugar por el
antecedente de diagndstico presuntivo de quera-
titis bacteriana (6). A continuacién aparecen fac-

tores de riesgo relacionados con el aspecto clinico
(infiltrado en anillo, perineuritis radial) seguidos
del uso previo de corticoides, uso de LC blandas,
lesiones multifocales, afectacion unilateral, todos
con valores mayores a 5 puntos. Esto se aprecia
con mayor detalle en la figura 4, donde se selec-
cionaron sélo los 10 antecedentes y caracteristicas
clinicas que superaban los 5 puntos, encontrando
que en total contabilizan 55 puntos, lo que repre-
senta casi el 76,4% del total del puntaje.

Ante estos datos, considerando un puntaje total
de 72 puntos, estimamos que 25 es el valor minimo
(un tercio del total del puntaje) para establecer que
un caso tiene factores de riesgo suficientes como
para realizar el diagnostico presuntivo basado en
evidencias y justificar el comienzo del tratamiento.

Discusion

Las queratitis amebianas son una infeccion grave
y crénica de la cérnea que puede llevar no solo
al compromiso de esta tltima sino la afeccion de
otras estructuras oculares y perioculares (uveitis,
escleritis, dacrioadenitis) dejando secuelas como
catarata y glaucoma secundario®. Los usuarios de
lente de contacto —en particular aquellos de len-
tes blandas y los que carecen de pautas estrictas
de higiene— se presentan como la poblacién mas
afectada por la queratitis amebiana®®.

El cuadro clinico es no solamente muy variado
sino que ademds es sumamente desafiante la
distincidn entre otros tipos de queratitis como
la herpética (en sus formas epitelial, estromal y
endotelial), bacteriana, fungica y adenovirica>®".
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Tabla 2. Listado de factores de riesgo de queratitis amebianas encontrados en las revisiones sistematicas y revisiones narrativas publicadas entre
2024y 2025.

Antecedentes y aspectos epidemioldgicos Cantidad PP Porcentajes PP PT
de trabajos de
quelo prevalencias
mencionan reportados

A. Antecedentes y aspectos epidemioldgicos

Edad 5 0 0
Sexo 5 0 0
Trauma ocular previo 1 2 175%50% 2 4
Uso de lente de contacto en general 15 3 682%-90% 4 7
Uso de lente de contacto blanda 8 1 635%9%0% 4 5
Uso de lente de contacto RGP 5 0 7%-19% 0 0
Dormir con lente de contacto; ortoqueratologia 3 0 23,8% 1 1
Banarse, nadar, lavar con agua lente de contacto (mala higiene de lente de contacto) 18 3 39,7% 2 5
Cirugia corneal previa 2 0 6,34% 1 1
Ectasia 1 0 4,76% 1 1
0jo seco 21 0 317% 1 1
[nmunocompromiso sistémico o local 3 0 9,5% 11
Antecedente de diagndstico previo de queratitis herpética 14 3 413%722% 3 6
Antecedente de diagndstico previo de queratitis bacteriana 13 2 4%-852% 4 6
Uso previo de corticoides 8 1 46,9%-852% 4 5
Antecedente de cultivo negativo para bacteria 2 0 0
Tiempo hasta sospecha de diagnéstico™ 7 1 1
Antecedentes de no mejora con antivirales y/o antibicticos topicos 2 0 0
Suma de puntaje parcial 44
B. Caracteristicas clinicas

Unilateral 7 1 89%-96% 4 5
Disminucidn de agudeza visual 7 1 1
Dolor desproporcionado 9 1 1
Anestesia 4 0 0
0jo rojo 35 0 0
Queratitis central 1 0 0
Perineuritis radial 12 2 25%63% 3 5
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Infiltrado en anillo
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_

50%

2

Suma de puntaje parcial

Suma de puntaje total

PP: puntaje parcial. PT puntaje total. RGP: rigidas gas permeable.
* Para el factor “tiempo”, el resultado encontrado fue de entre 21 dias a 6,8 meses.
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Uso de Ic en general
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Puntaje obtenido en cada factor de riesgo

Figura 1. Puntajes obtenidos en los factores de riesgo de queratitis amebiana identificados en las publicaciones, relacionados con antecedentes y

aspectos epidemiologicos de la poblacién.
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Figura 2. Puntajes obtenidos en los factores de riesgo de queratitis amebiana identificados en las publicaciones, relacionados con caracteristicas

clinicas oculares.
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Figura 3. Puntajes obtenidos considerando la totalidad de los factores de riesgo de queratitis amebiana identificados en las publicaciones
cientificas.
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Baiiarse, nadar, lavar
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Ant. de Dx. de queratitis bacteriana
Uso de Ic en general
0 2

5
5
5
5
5
5

6

6

6

7
4 6 8
Puntaje obtenido en cada factor de riesgo

Figura 4. Puntajes obtenidos en los factores de riesgo de queratitis amebiana relacionados con caracteristicas clinicas oftalmoldgicas que tenfan un

puntaje mayor de 5.

Dentro de los aspectos clinicos mas frecuentes en
la primera consulta se encuentra la disminucién
de agudeza visual, dolor desproporcionado a los
signos clinicos, inyeccién periqueratica, querati-
tis puntiforme, epiteliopatia sucia (caracterizada
por epitelio grisaceo, pseudodendritas, infiltrados
subepiteliales) y la caracteristica perineuritis radial.
En etapas avanzadas se puede encontrar ademas la
forma de anillo inmunitario de Weiss''.

Existen distintas clasificaciones clinicas en base
a la evolucién del cuadro. La mas utilizada es la
acufiada por Tu et al. que la distingue en 5 grupos:
epitelitis, epitelitis con queratoneuritis, queratitis
estromal anterior, queratitis estromal profunda y
formacioén de anillo inmunitario'. Otra clasifica-
cién esla de Carnt, que la distingue en tres estadios:
epiteliopatia, epiteliopatia mas infiltrados perineu-
rales o estromales mas 1 o mas defectos epiteliales, y
anillo inmunitario asociado a uno o mas hallazgos
del estadio 2".

Para el diagnodstico fehaciente de la queratitis
amebiana, los distintos trabajos indican el cultivo,
la microscopia confocal y la reacciéon en cadena
de polimerasa (PCR) como métodos utiles'. En la
Argentina, y sobre todo en poblacion hospitalaria,
la realizacion de las ultimas dos se torna dificultoso
no solo por el costo sino también por carecer de
los equipos y especialistas necesarios para su uti-
lizacion correcta. El cultivo, que es la herramienta
mas utilizada, también depende de microbidlogos

avezados y aun asi no cuenta con positividad del
100%, y la demora hasta su resultado también se
puede extender por semanas, retrasando también
el comienzo del tratamiento antiamebiano®*"°.
Muchos autores coinciden que el peor pronds-
tico en la queratitis amebiana proviene del diagnds-
tico erroneo, que conlleva a dos factores clave en la
evolucion: el tiempo de evolucion y el uso previo de
corticoides topicos. Ambos factores contribuyen a
que el especialista que arriba al diagndstico lo haga
en estadios mas tardios y que, de ser tratados aun
correctamente, lleva a un pronoéstico visual malo*
16, De Argentina, mas alla de dos revisiones muy
interesantes que tratan al tema desde un aspecto
tedrico y no con evidencias clinicas*** no conta-
mos con mucha informacién epidemioldgica sobre
queratitis amebianas y factores de riesgo, salvo por
el estudio publicado por Desio et al. donde realiza-
ron un estudio retrospectivo®. Si bien ese estudio
no fue especifico de queratitis amebianas, realiza-
ron un analisis de los principales factores de riesgo
de queratitis infecciosas, donde el tnico identifi-
cado en relacion a 6 casos fue el uso de lentes de
contacto, algo que en la actualidad con los datos del
presente estudio deseamos poner énfasis. Es inte-
resante mencionar que si observamos la figura 1y
sumamos el puntaje total relacionado con lentes de
contacto encontramos que representa el 30,5% del
presente sistema de score (23 puntos de 72 puntos,
incluyendo los 7 puntos del uso de LC en general,

e192



TRATAS 1 AMEBA: desarrollo de un sistema de puntaje para el diagndstico de queratitis amebiana

los 5 puntos del uso de LC blandas, mas 5 puntos
por por mala higiene en LC al lavar las lentes con
agua o bafarse o nadar con LCy 1 punto por dor-
mir con LC. Por lo tanto, podriamos interpretar
que el antecedente de ser usuario de LC mas cual-
quier otro factor de riesgo ya esta casi en el score
minimo para justificar la sospecha clinica e iniciar
un abordaje terapéutico para amebas.

En nuestro estudio se defini6 un valor >25 para
el comienzo de tratamiento empirico antiparasita-
rio, considerando que si un caso reine al menos
el 33,3% del puntaje total presenta un minimo de
indicios, tanto sea por antecedentes, epidemiolo-
gia y caracteristicas clinicas, como para justificar
el comienzo de un tratamiento especifico para
queratitis amebiana aunque no se tenga la certeza
diagnostica. Se subraya que el inicio terapéutico
oportuno, ponderando riesgos/beneficios, resultara
ampliamente beneficioso para el paciente. Dicho
valor de 25 se establecié segtn el cuadro tipico
temprano mas leve, tratindose por los factores de
riesgo encontrados un potencial “usuario de LC’,
de “LC blandas’, con afectacion “unilateral’, con
“disminucién de agudeza visual’, con una lesion
corneal que presenta “multifocalidad’, de aspecto
“epiteliopatia sucia o dirty epithelium). Ante este
escenario, a modo de establecer una regla nemotéc-
nica, se denomino al presente método de puntaje o
score clinico como “TRATAS 1 AMEBA” teniendo
en cuenta los principales factores de riesgo citados
e involucrados: Todas las LC, Radial perineuritis,
Agua para lavar LC, Trauma, Aparenta herpes o
bacteria, Superficie alterada, 1 ojo-unilateral, Antes
usaron corticoide, Multifocalidad, Epiteliopatia,
visién Borrosa, Anillo inmunitario.

TRATAS 1 AMEBA se propone como una herra-
mienta que permita mejorar el diagnéstico basado
en evidencias de las queratitis bacterianas y que se
pueda iniciar el tratamiento en momentos tem-
pranos para evitar mayores complicaciones. Del
mismo modo, a pesar de obtener un resultado posi-
tivo con el presente sistema de puntaje, se deben
tomar todas las medidas diagndsticas al alcance
de cada profesional a fin de buscar la confirma-
cién microbioldgica pero también considerando
los distintos diagndsticos diferenciales previamente
mencionados y el riesgo de coinfeccién que existe
en estos cuadros'”'®.

Conclusion

Se desarroll6 un sistema de puntaje clinico para
establecer un diagndstico presuntivo de querati-
tis amebiana que surge de las evidencias clinicas
publicadas hasta el presente. El antecedente clinico
del uso de lentes de contacto es uno de los princi-
pales. De su aspecto clinico, el infiltrado en anillo,
la perineuritis radial con una afectacién multifocal
y unilateral son las caracteristicas que mayor pun-
taje otorgan para sospechar esta patologia.

Sibien se plantea la utilidad de este sistema para
iniciar un tratamiento empirico, también se podria
tomar como un puntaje para evitar o no iniciar
tratamiento con corticoides, considerando que es
uno de los factores principales que llevan a un peor
prondstico en caso de tratarse de una ameba. El
sistema propuesto en este trabajo debera validarse
mediante su utilizacion clinica y podra mejorarse
a futuro junto con el avance de nuevos métodos
de diagndstico, con la finalidad de obtener una
mejoria en el manejo de los pacientes con quera-
titis amebianas.
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Abstract

Purpose: To develop a specific frame adaptation de-
vice for myopia control spectacles and conduct its
first experimental test.

Methods: Two plastic devices were created, each
with a central opening to align with the eye. These
are used in front of spectacle frames to verify that
the optical treatment zone is correctly positioned.
One device adheres directly to the frame and can be
easily removed; the other one is handheld and used
to test the centering of the 33 mm annular treatment
zone. Both devices were tested on a voluntary my-
opic female subject to evaluate alignment and po-
sitioning of optical treatment areas using Myofix™
peripheral plus defocus lenses (developed by Novar,
Argentina), which feature a 9 mm central distance
vision zone and a peripheral full-diameter treat-
ment zone.

Results: Five different frames were evaluated. The
pupil’s position was determined for each frame.
With the devices centered on the pupil, the four
frame edges (nasal, superior, temporal, and inferi-
or) were assessed for inclusion of the treatment area.
Proper centering ensured accurate evaluation of
lens alignment. Only two of the five frames allowed
full inclusion of the treatment zone within the frame
boundaries. For optimal calibration during lens
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blocking, the devices must be centered as precisely
as possible.

Conclusion: Two simple and practical devices were
developed to aid in the centering of defocus myopia
control spectacles. These tools may be easily imple-
mented in clinical practice in the future.

Keywords: Optical frame adaptation, spectacles
centering, myopia control spectacles, myopia.

Desarrollo de una montura de
adaptacion para las gafas de control de
la miopia

Resumen

Objetivo: Desarrollar un dispositivo de adaptacion
de montura especifico para gafas de control de la
miopia y realizar su primera prueba experimental.
Materiales y métodos: Se disefiaron dos dispositi-
vos pldsticos con una abertura central para alinear
con el ojo, utilizados frente a las monturas para ve-
rificar que la zona Optica de tratamiento esté bien
posicionada. Uno se adhiere directamente a la mon-
tura y es removible; el otro se sostiene manualmen-
te para comprobar el centrado de la zona anular de
tratamiento de 33 mm. Ambos se probaron en una
paciente miope voluntaria para evaluar la alineacién
de zonas dpticas usando lentes Myofix® (Novar, Ar-
gentina), que poseen una zona central de 9 mm para
visién lejana y una zona periférica completa de tra-
tamiento.

Resultados: Se evaluaron cinco monturas diferen-
tes. Se determind la posicion pupilar en cada una.
Con los dispositivos centrados en la pupila se eva-
luaron los bordes nasal, superior, temporal e inferior
para verificar la inclusion de la zona de tratamiento.
El centrado adecuado permitié una evaluacion pre-
cisa. Solo dos de las cinco monturas aseguraron la
inclusién completa de la zona dptica dentro de los
limites del armazdn. Para una calibracion precisa
en el bloqueo de la lente, los dispositivos deben cen-
trarse lo mas exactamente posible.

Conclusiones: Se desarrollaron dos dispositivos sim-
ples y utiles para facilitar el centrado de lentes desen-
focadas para control de miopia. Podrian incorporarse
facilmente en la practica clinica en el futuro.
Palabras clave: adaptacion de montura optica, cen-
trado de gafas, gafas de control de miopia, miopia.
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Desenvolvimento de uma armadura
adaptavel para dculos de controle de
miopia

Resumo

Objetivo: Desenvolver um dispositivo especifico de
adaptagdo de armacao para 6culos de controle de
miopia e realizar seu primeiro teste experimental.
Materiais e métodos: Dois dispositivos plasticos
com abertura central foram projetados para ali-
nhamento com o olho e usados na frente das arma-
¢Oes para verificar se a zona de tratamento optico
estava corretamente posicionada. Um adere dire-
tamente a armacao e ¢ removivel; o outro ¢ segu-
rado manualmente para verificar a centralizagao
da zona de tratamento anular de 33 mm. Ambos
foram testados em um paciente miope voluntario
para avaliar o alinhamento da zona dptica usando
lentes Myofix® (Novar, Argentina), que possuem
uma zona central de 9 mm para visdo a distancia e
uma zona de tratamento periférica completa.
Resultados: cinco armacoes diferentes foram
avaliadas. A posicao pupilar foi determinada em
cada uma delas. Com os dispositivos centraliza-
dos na pupila, as bordas nasal, superior, temporal
e inferior foram avaliadas para verificar a inclusdo
da zona de tratamento. A centralizagdo adequada
permitiu uma avaliagdo precisa. Apenas duas das
cinco armagdes garantiram a inclusio comple-
ta da zona Optica dentro dos limites da armagao.
Para uma calibragdo precisa do bloco de lentes, os
dispositivos devem ser centralizados com a maior
precisao possivel.

Conclusées: Dois dispositivos simples e tteis fo-
ram desenvolvidos para facilitar a centralizacao de
lentes desfocadas para o controle da miopia. Eles
poderdo ser facilmente incorporados a pratica cli-
nica no futuro.

Palavras-chave: adaptagdo de armagdes Opticas,
centralizagdo de o6culos, 6culos para controle da
miopia, miopia.

Introduction

In recent years the industry has developed
many spectacles designed to arrest myopia pro-
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gression'™. The first one to be presented as early
as 2019 (published in 2020), involves a distance
central area 9 mm diameter wide and a treatment
area 33 mm diameter wide'. When this design
was developed, it was known that annular rings
with positive add leaving a central 3 mm diame-
ter for distance correction in contact lenses were
adequate for controlling myopia progression’. A
9 mm diameter central hole for distance vision at
the spectacle plane also resulted in arresting myo-
pia progression in the first clinical trial of spec-
tacles for myopia control'. At later time it came
to be known that the parafoveal zone around 6°
to 12° from the ocular axis is the zone respon-
sible for detecting growth signals in the eye®”’.
This zone is the same that in genetic high myopia
(probably involving metabolic inherited defects
in the signal that governs eye growth) produces
a posterior staphyloma involving the 20° diame-
ter around the fovea, showing that it is the zone
affected by excessive ocular growth®.

With OCT fundus photographs, our group has
shown that the retinal area covered by the small
lenslets in the original design falls approximately
in this same annular ring around the fovea®!°
which is responsible for detecting ocular growth
signals. Our team has also shown that vertex
distance, which depends on the anthropometric
parameters of the face and the correct election
of frames, has crucial importance for making the
treatment zone reach this sector of the retina''.

Considering the relevance that these spectacles
must be accurately centered so the treatment area
falls inside the elected frame and is projected to
the retinal plane, our purpose was to developed a
frame adaptation specific for the Myofix™ specta-
cle'?,to ensure these treatment zones are correctly
centered for effective myopia control.

Material and methods

An experimental set up study was developed.
Two plastic devices were designed to aid in the
selection, adaptation, and calibration of myopia
control spectacles. These devices, used to align
and verify the positioning of the optical treatment
zones, were tested with the Myofix peripheral

plus add defocus lenses developed in Argentina
by Novar laboratory'. This spectacle has a central
circular zone for distance correction 9 mm wide
and a full peripheral defocus area with plus add. It
is conceived from studies with DIMS'and HAL"
spectacles in which the treatment area involves
a greater circular zone 33 mm diameter wide
around the central 9 mm zone for distance vision.
The plastic devices developed for this study fea-
ture a central clear area to allow visualization of
the centered eye, ensuring that at least a 33 mm
diameter for the treatment zone aligns properly
within the frame.

These two devices were developed to help in
maintaining this area in the frames with the eyes
centered. The two devices are plastic made and
have central zones free for looking at the centered
eye and must be applied in front of the frames
to check that the treatment area falls inside the
frames (Fig. 1). The first device is adherent to
the frame and can be easily removed. The second
device can be sustained by hand to test the cen-
tering of the 33 mm annular zone for treatment
area (Fig. 2).

To perform the experimental tests on a real
user a young myopic female was volunteer for
this study. The subject and both parents filled
informed consent for the publication of her
photographs. Several frames (Usual, Buenos
Aries, Argentina) were tested for adaptation
with these two devices until the correct one
which would be aesthetical for the subject was
elected for Myofix spectacles prescription and
adaptation. Refractive error was measured in
Drs. Iribarren Eye Consultants office (Buenos
Aires, Argentina). Both subjective and objective
refractions after cycloplegia with cyclopento-
late were measured (two drops 5 minutes apart
and after 45 minutes). The refractive examina-
tion included visual acuity assessment with full
correction, intraocular pressure with Goldman
tonometer, inspection of the outer eye with slit
lamp and fundus observation under Schepens
when the pupil was dilated. The auto-refractom-
etry unit used for the objective refraction was
a Huvitz HRK 6000 autokeratometer (Huvitz,
South Korea). Frame election took place one
week after the refractive examination and was
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Sticker guide Over the dome lens

Marking with permanent Finished

Figure 1. Device of adherent plastic attached alone to the left and attached to the frames middle, and drawn for centering to the right.

Figure 2. Second device, plastic ruler with same dimensions as device
1.

done in Saracco Optical Lab (Buenos Aries,
Argentina).

Results

The subject was an eleven year old girl with
family history of high myopia in the mother line
who has been under treatment with atropine
0.01% and lifestyle changing habits for 5 years.
With age of onset at 6 years old, she had a first
prescription -1.50 diopters in both eyes. After 5
years of treatment with atropine her refraction
was both eyes -3.50 diopters. During the last
year she has had bad compliance with the drops
when changing from mother putting the drops
to put them on her own and has progressed to
-4.25 sphere both eyes. The patient uses specta-
cles full day so it was suggested to use myopia

eous

Figure 3. Projection of device placed at the center of the pupil to verify
that the treatment area fits within the frame when centered.

control spectacles'> (Myofix™, Novar, Miami,
USA), and continue the drop treatment with
good compliance.

At the optical store five different frames were
tested (Figs. 3 & 4). The position of the patient’s
pupil was established for each frame. With the
two type of devices centered in the pupil, the 4
edges of the frame (nasal, superior, temporal and
inferior) could be checked for inclusion of treat-
ment area inside the frame. By centering the pupil
using the developed devices, the inclusion of the
treatment area within each frame was assessed.
The most appropriate frame was determined
according to the image of the devices falling as
much as possible in the center of the frame for
accurate calibration of the block of the lens. Out
of the five frames, only two ensured that the entire
optical treatment zone was enclosed within the
frame.
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Figure 4. (A) Device Il located over the frames fit in the face to check correct centering. (B-F) Different frames fit in the young girl face to test
centering and aesthetics balancing for the most suitable.

Discussion

Considering myopia control spectacles designs,
in order for the 33 mm optical treatment zone to
be completely inside the elected frame, the dis-
tance from center of the pupil to each of the edges
of the frame must be at least 16.5 mm’. This can
be simply checked with any of the two devices
developed by our research team. For effective
myopia control, the 33 mm optical treatment
zone must fit entirely within the selected frame'*
1. This method ensures the lenses are accurately
centered, optimizing the effectiveness of myopia
control. In this study, the importance of selecting
the correct frame for myopia control spectacles
was highlighted, as these spectacles need precise
centration to ensure their efficacy. Proper align-
ment of the treatment and distance zones within
the frame is crucial to achieve effective myopia
control. By carefully selecting frames and utili-
zing these calibration devices, practitioners can
enhance the efficacy of myopia control specta-
cles, ensuring patients receive the full therapeutic
benefit of the treatment.

If an inappropriate frame is selected, the 33.0
mm treatment area may not be completely enclo-

sed within the frame. This misalignment can lead
to uneven distribution of the optical treatment,
possibly reducing its effectiveness in controlling
myopia progression. This misalignment compro-
mises the therapeutic benefit, potentially resul-
ting in suboptimal control of myopia progression.
An incorrect frame choice can also cause visual
discomfort and strain. If the distance zones are
not correctly centered, it may lead to issues such
as blurred vision, double vision, or difficulty in
focusing, which can cause discomfort for the
wearer.

A poor fit in the frames and the resulting
ineffective treatment can lead to dissatisfaction
among patients, who may not see the expected
arresting in their condition. This dissatisfaction
could affect compliance with wearing the spec-
tacles, further diminishing the benefits of the
treatment. To avoid these negative outcomes, the
study emphasizes the necessity of choosing fra-
mes that allow the entire 33 mm treatment zone
to be correctly centered within the frame. The
developed devices assist in ensuring the frame
choice provides at least 16.5 mm distance from
the center of the pupil to each edge of the frame,
thereby optimizing the positioning of the myo-
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pia control lenses. In our practice we have noti-
ced that both devices have some application. The
first handheld device helps in electing the correct
frame that when centered includes the peripheral
treatment zone. The second (stick-on device) is
important once the lenses have been calibrated
in the frames to check for correct centering when
the patient comes to fetch up the spectacles. Once
delivered, the stick-on device is retired from the
lenses.

Conclusion

The facts addressed in the present study have
seldom been considered in clinical trials with this
type of spectacles, and surely may be important in
real life experiences when these devices become
the standard of treatment for myopia control. The
development of better tools for centering should
be a topic of research.
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Resumen

Objetivo: Presentar el caso de un paciente con una
lesion del polo posterior poco frecuente de encontrar
en la practica clinica: coloboma macular asociado a
cavitacion intracoroidea, cuyo diagnostico diferencial
se realiza a través de la imagen multimodal.

Caso clinico: Mujer de 51 afios sana que acude a la
consulta por control; se le encuentra en el fondo de
ojos de su ojo izquierdo una lesion de aproximada-
mente 6 didmetros papilares rodeando la papila y com-
prometiendo la macula; es de color amarillento que en
la tomografia de coherencia dptica corresponde a una
zona de retina neurosensorial atréfica y ausencia del
epitelio pigmentario con un imagen hiporreflectiva a
nivel de la coroides subyacente, compatible con colo-
boma macular y cavitacion intracoroidea.
Conclusion: La tomografia de coherencia dptica es
una herramienta clave en el andlisis estructural de la
retina y de la coroides, permitiendo de esta forma el
diagnostico de las lesiones del fondo de ojos.
Palabras clave: coloboma macular, cavitacion intra-
coroidea, tomografia de coherencia dptica.

Multimodal imaging in a case of choroidal
cavitation and macular coloboma

Abstract

Objective: To present the case of a patient with
a lesion of the posterior pole that is rare to find
in clinical practice: macular coloboma associated
with intrachoroid cavitation, whose differential di-
agnosis is made through multimodal imaging.

Clinical case: A 51-year-old healthy woman who
came to the clinic for check-up, found a lesion of
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Imagen multimodal en un caso de cavitacién coroidea y coloboma macular

approximately 6 papillary diameters surrounding
the papilla and compromising the macula, yellow-
ish in color that in the optical coherence tomogra-
phy corresponds to an area of atrophic sensorineu-
ral retina and absence of pigmented epithelium,
with an hyporeflective image at the level of the
underlying choroid, compatible with macular col-
oboma and intrachoroidal cavitation.

Conclusion: The optical coherence tomography is
a key tool in the structural analysis of the retina
and choroid, thus allowing us the diagnosis of fun-
dus lesions.

Keywords: macular coloboma, intrachoroidal cav-
itation, optical coherence tomography.

Imagem multimodal em um caso de
cavitacao coroidal e coloboma macular

Resumo

Objetivo: Apresentar o caso de um paciente com
lesdo no polo posterior raramente encontrada na
pratica clinica: coloboma macular associado a ca-
vitagdo intracoroidal, cujo diagnoéstico diferencial
é feito por meio de imagens multimodais.

Caso clinico: Uma mulher saudavel de 51 anos
comparece a clinica para um controle; foi encon-
trada lesdo de aproximadamente 6 didmetros pa-
pilares no fundo do olho esquerdo, circundando a
papila e comprometendo a macula; apresenta colo-
ragdo amarelada e na tomografia de coeréncia 6p-
tica corresponde a drea de retina neurossensorial
atrofica e auséncia do epitélio pigmentar com ima-
gem hiporrefletiva ao nivel da coroide subjacente,
compativel com coloboma macular e cavitagdo in-
tracoroidal.

Conclusao: A tomografia de coeréncia 6ptica é
uma ferramenta fundamental na analise estrutural
da retina e da coroide, permitindo assim o diag-
nostico de lesdes de fundo.

Palavras-chave: coloboma macular, cavitagdo in-
tracoroidal, tomografia de coeréncia dptica.

Introduccion

Existen diferentes tipos de desdrdenes coroi-
deos cavitarios, entre ellos la cavitaciéon intra-
coroidea se presenta en el fondo de ojos como

una zona de elevacion o engrosamiento lobular,
de localizacion peripapilar, de color amarillento
anaranjado y de bordes circunscritos. También
puede presentarse en la region macular adyacente
azonas de atrofia retinal y se asocia normalmente
a ojos con alta miopia. Es menos frecuente encon-
trarla en ojos con miopia leve o hipermetropia'.

La tomografia de coherencia 6ptica (OCT)
revela a la cavitacién intracoroidea como un
engrosamiento coroideo hiporreflectivo con o
sin deformacién del plano de la membrana de
Bruch suprayacente’.

Por otro lado, el coloboma macular tiene la
forma de una excavaciéon macular de 3 a 6 diame-
tros papilares en forma de crater donde la retina
y la coroides estdn ausentes o son rudimentarias,
con una esclerética ectasica’. Sharma y colabora-
dores demostraron histoldgicamente en un caso
de coloboma macular que estas areas carecian
de epitelio pigmentario retinal y coriocapilaris*.
En algunos casos existe una fina membrana de
retina neurosensorial atrofica llamada membrana
intercalar que delinea la esclera desnuda’.

La cavitacion intracoroidea macular asociada
a coloboma macular es un hallazgo poco fre-
cuente. Schoenberger y Agarwal publicaron dos
casos de distrofia macular de Carolina del Norte
grado 3 con cavitacién intracoroidea macular®.
Otro reporte de caso de Marken y colaboradores
describe la presencia de una cavitacién coroidea
como consecuencia del desprendimiento de la
membrana intercalar de un coloboma uterino
irido-retino-coroideo®. Ruiz del Rio y colabora-
dores informaron un caso de coloboma macular
asociado a cavitacion coroidea aislado’.

El objetivo de este trabajo es presentar el caso
de un paciente con coloboma macular y cavita-
cion intracoroidea no asociado a otras distrofias
maculares y representar la utilidad de la imagen
multimodal para el diagndstico de tales lesiones.

Caso clinico

Se presenta el caso de una mujer de 51 afos que
asiste a la consulta para control. A la anamnesis
no referia antecedentes personales patolégicos ni
oftalmoldgicos. Al examen ocular se constata en
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Figura 1 A. Retinograffa color del ojo izquierdo: presencia de una
lesion multilobular heterogénea de color amarillento que rodea la
papila y compromete la macula de aproximadamente 6 DP.

su ojo derecho (OD) una visién de 10/10 mejor
corregida (+2,25-1,75 a 100) y en el ojo izquierdo
(OI) una vision de movimiento de manos a 50 cm
mejor corregida (-1,50 a 65), su vision de cerca
era normal en el ojo derecho (J1) y menos de
J7 en el OI corregida. La presion ocular era de
15 mmHg en ambos ojos; la biomicroscopia del
segmento anterior era normal. Al fondo de ojos
el OD presentaba una macula y papila de aspecto
normal y retina periférica sin lesiones. El fondo
de ojos del OI en cambio mostrd una lesiéon lobu-
lar de aproximadamente 6 diametros papilares
(DP) de color amarillento, de aspecto heterogé-
neo que rodeaba la papila y con proyeccion hacia
la macula. Se realizaron imagenes multimodales,
la retinografia a color (fig. 1a) y en escala de grises
(fig. 1b) confirma la presencia de una lesion bien
delimitada y heterogénea en su pigmentacion que
rodea a la papila y compromete la macula. La
OCT de dicha lesién (fig. 2) mostré una imagen
hiporreflectiva a nivel coroideo de gran espesor
y una ausencia de las capas externas de la retina
macular suprayacente con la presencia de una
fina membrana intercalar, concluyéndose en un
caso de cavitacion coroidea asociada a coloboma

Figura 1 B. Retinografia en escala de grises del ojo izquierdo que
muestra la misma lesion descrita en 1A de limites bien definidos.

macular unilateral. La paciente fue luego remitida
para controles semestrales.

Discusion

El presente caso clinico describe una asocia-
cién poco frecuente de encontrar en la practica
oftalmologica: cavitacion coroidea y coloboma
macular. El coloboma macular es una alteracion
congénita del desarrollo de la févea caracterizado
por una excavacion localizada que puede simu-
lar otras enfermedades maculares, como ciertas
distrofias hereditarias o cicatrices de procesos
inflamatorios infecciosos. Se clasifica como un
coloboma atipico ya que no resulta de una falla de
cierre de la hendidura embrionaria®. Por su parte,
la cavitacién coroidea se presenta como un engro-
samiento de las capas coroideas con cavitaciéon y
se ha asociado normalmente a miopia elevada’,
por lo que las manifestaciones clinicas y sintomas
podrian ser a causa de la miopia y no la misma
cavitacion coroidea. Forte y colaboradores sugi-
rieron que la cavitacion coroidea es consecuencia
del arqueamiento posterior y la excavacion pro-
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Figura 2. Tomografia de coherencia dptica del ojo izquierdo a nivel de la macula que evidencia la presencia de una fina capa de retina
neurosensorial atrofica (membrana intercalar) y una imagen hiporreflectiva subyacente en el plano coroideo de gran espesor.

funda que sufre la esclera en el cono midpico, ya
que estas crearian la consiguiente imposibilidad
de que la retina y su epitelio pigmentario retinal
sigan esta caida pronunciada, desprendiéndose
asi de la coroides y volviendo a un nivel anaté-
mico mas natural creando el drea de cavitacion®.
Esta fisiopatogenia podria entenderse en los casos
de cavitacion coroidea y presencia de miopia; sin
embargo, en los casos donde existe un coloboma

macular (independientemente del largo axial),
algunos autores sostienen que la rotura de la fina
membrana intercalar que cubre el coloboma seria
la responsable de un ingreso de fluido a la region
coroidea infrayacente produciendo la formacion
de una cavidad en el plano coroideo™.

En la literatura médica se han reportado pocos
casos de coloboma macular aislado y ain menos
asociados a cavitacién coroidea. Una de las enti-
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dades con la que se debe hacer diagnéstico dife-
rencial es la distrofia macular de Carolina del
Norte, dado que puede presentar hallazgos cli-
nicos e imagenologicos similares’. Sin embargo,
Schoenberger y colaboradores también infor-
maron casos donde una distrofia macular de
Carolina del Norte grado 3 se asociaba a cavita-
cion intracoroidea’.

En el presente caso, el paciente no presen-
taba antecedentes familiares ni signos progre-
sivos compatibles con distrofia hereditaria; sin
embargo no se realizaron otros estudios diag-
noésticos para diferenciar a esta patologia tales
como la angiografia, la autofluorescencia o test
genéticos.

A pesar de esto ultimo, este caso resalta la
importancia de la OCT en el diagnoéstico dife-
rencial de lesiones maculares congénitas. La alta
resolucion de esta técnica permite caracterizar
con precision las alteraciones estructurales de la
retina y la coroides®.

En conclusidn, el presente caso clinico destaca
una rara asociacion entre coloboma macular y
cavitacion coroidea unilateral, evidenciada gra-
cias al examen ocular y las imagenes multimo-
dales, donde la OCT tuvo un papel fundamental
para la evaluacion detallada de las alteraciones
estructurales de la retina y de la coroides, permi-
tiendo identificar caracteristicas especificas que
orientan el diagndstico correcto.
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Resumen

Objetivo: El Mycoplasma pneumoniae ha sido
informado como agente causal de enfermedad res-
piratoria con afectacion de mucosas —incluyendo
las oculares— que se denomind “mucositis y rash
inducidos por micoplasma (MIRM)”. Si bien tiene
una presentacion y manifestaciones similares, se
debe diferenciar de cuadros como el sindrome de
Stevens-Johnson, la necrélisis epidérmica toxica o
el eritema multiforme, ya que el tratamiento y la
evolucion son diferentes. Nuestro objetivo es pre-
sentar el caso de un paciente masculino con esta
patologia.

Caso clinico: Se presenta a la guardia un varén de
21 afios con compromiso sistémico mucocutaneo y
sintomas respiratorios que fue derivado a oftalmo-
logia por dolor ocular bilateral. En la anamnesis
refiri6 fiebre, odinofagia, lesiones orales y ocula-
res, disnea y hemoptisis. El examen fisico reveld
ulceras extensas en mucosa oral y conjuntivitis con
escleritis anterior. Estudios por imagenes mostra-
ron infiltrados pulmonares compatibles con proce-
so infeccioso y se descartaron multiples etiologias
infecciosas comunes. Ante la sospecha de muco-
sitis y rash inducidos por micoplasma (MIRM,
por su sigla en inglés), se solicitaron anticuerpos
especificos con resultado altamente positivo para
Mpycoplasma pneumoniae. Se instaur6 tratamien-
to con ceftriaxona, claritromicina y metilpredniso-
lona intravenosa ademas de terapia tdpica ocular.
El paciente evolucion6 favorablemente sin secuelas
respiratorias, orales ni oculares al control de 7 dias
y fue dado de alta con seguimiento ambulatorio.
Conclusion: Este caso ejemplifica la manifesta-
cion clinica del MIRM, senalando las claves para

e207


https://doi.org/10.70313/2718.7446.v18.n2.413

Oftalmologia Clinica y Experimental

establecer el diagndstico oportuno y una interven-
cion terapéutica adecuada mediante un abordaje
multidisciplinario.

Palabras clave: MIRM, mucositis y rash inducidos
por micoplasma, sindrome de Stevens-Johnson,
necrolisis epidérmica toxica, conjuntivitis bilate-
ral, antibidticos, corticoides.

Mycoplasma induced mucositis and rash
(MIRM): case report

Abstract

Objective: Mycoplasma pneumoniae has been
reported as a causative agent of respiratory dis-
ease with mucosal involvement, including ocular
mucosa, which has been termed “mycoplasma-in-
duced mucositis and rash (MIRM)”. Although it
has a similar presentation and manifestations,
it should be differentiated from conditions such
as Stevens-Johnson syndrome, toxic epidermal
necrolysis or erythema multiforme, since the treat-
ment and evolution will be different. Our aim is to
present the case of a male patient with MIRM.
Case report: A 21-year-old male with mucocuta-
neous systemic involvement and respiratory symp-
toms was referred to ophthalmology for bilateral
ocular pain. In the anamnesis he reported fever,
odynophagia, oral and ocular lesions, dyspnea and
hemoptysis. Physical examination revealed exten-
sive ulcers in oral mucosa and conjunctivitis with
anterior scleritis. Imaging studies showed pulmo-
nary infiltrates compatible with infectious process,
and multiple common infectious etiologies were
ruled out. Suspected MIRM, specific antibodies
were requested, with highly positive results for
Mpycoplasma pneumoniae. Treatment was started
with ceftriaxone, clarithromycin and intravenous
methylprednisolone, in addition to topical ocular
therapy. The patient evolved favorably with no
respiratory, oral or ophthalmologic sequelae after
7 days, and was discharged with outpatient fol-
low-up.

Conclusion: This case exemplifies the clinical
manifestation of MIRM, pointing out the keys to
establish a timely diagnosis and an adequate ther-
apeutic intervention, as it happened with our pa-
tient through a multidisciplinary approach.
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Keywords: MIRM, mycoplasma-induced rash and
mucositis, Stevens-Johnson syndrome, toxic epi-
dermal necrolysis, bilateral conjunctivitis, mucosi-
tis, antibiotic therapy, corticotherapy.

Mucosite e erup¢ao cutanea induzidas por
micoplasma: um caso clinico

Resumo

Objetivo: Mycoplasma pneumoniae foi relata-
do como agente causador de doenga respiratdria
com envolvimento da mucosa, incluindo mucosa
ocular, denominada “mucosite e rash cutanea in-
duzidas por micoplasma (MIRM)”. Embora tenha
apresentacdo e manifestacdes semelhantes, deve
ser diferenciada de condicdes como sindrome de
Stevens-Johnson, necrélise epidérmica toxica ou
eritema multiforme, pois o tratamento e a evolu-
¢ao sao diferentes. Nosso objetivo é apresentar o
caso de um paciente do sexo masculino com esta
patologia.

Caso clinico: Paciente masculino, 21 anos, deu en-
trada no pronto-socorro com quadro de acometi-
mento mucocutaneo sistémico e sintomas respira-
torios, sendo encaminhado a oftalmologia por dor
ocular bilateral. A anamnese relatou febre, odino-
fagia, lesdes orais e oculares, dispneia e hemoptise.
O exame fisico revelou ulceras extensas na mucosa
oral e conjuntivite com esclerite anterior. Estudos
de imagem mostraram infiltrados pulmonares
consistentes com um processo infeccioso, e multi-
plas etiologias infecciosas comuns foram descarta-
das. Devido a suspeita de mucosite e erup¢ao cuta-
nea induzidas por micoplasma (MIRM), foram
solicitados anticorpos especificos com resultado
altamente positivo para Mycoplasma pneumoniae.
O tratamento foi iniciado com ceftriaxona intrave-
nosa, claritromicina e metilprednisolona, além de
terapia ocular topica. O paciente evoluiu favoravel-
mente, sem sequelas respiratorias, orais ou ocu-
lares no seguimento de 7 dias e recebeu alta com
acompanhamento ambulatorial.

Conclusao: Este caso exemplifica a manifestacao
clinica do MIRM, destacando as chaves para esta-
belecer um diagnoéstico oportuno e uma interven-
¢do terapéutica adequada por meio de uma abor-
dagem multidisciplinar.
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Figura 1. Mucosa bucal ulcerada con exudado y sangrante.

Palavras-chave: MIRM, mucosite e erup¢ao cuta-
nea induzidas por micoplasma, sindrome de Ste-
vens-Johnson, necrélise epidérmica tdxica, con-
juntivite bilateral, antibidticos, corticosteroides.

Introduccion

Enlos ultimos afos, con el estudio de las mani-
festaciones extrapulmonares del Mycoplasma
pneumoniae, se han llegado a descubrir nue-
vas manifestaciones clinicas como el cuadro
de mucositis y rash inducido por micoplasma
(denominada por sus siglas en inglés: MIRM)
y la erupcién mucocutanea infecciosa reactiva
(denominada por sus siglas en inglés: RIME).
Estas condiciones, caracterizadas por la afecta-
cién de las mucosas con escasa o nula presencia
de lesiones cutaneas, comparten varias carac-
teristicas clinicas con el sindrome de Stevens-
Johnson (S]S) y la necrolisis epidérmica toxica
(TEN)'. Sin embargo, se diferencian de estos
ultimos en cuanto a etiologia, prondstico y res-
puesta al tratamiento'.

La distincién entre MIRM/RIME y SJS/TEN
es de gran relevancia clinica debido a que el

Ve
Figura 2. Toma de otro angulo de la misma mucosa bucal.

diagnostico correcto puede evitar el etique-
tado erréneo de alergias a medicamentos, lo que
tendria implicancias a largo plazo en el manejo
de los pacientes*®. En nuestro trabajo tenemos
como objetivo presentar el caso de un paciente
masculino con mucositis y rash inducidos por
Mycoplasma pneumoniae o MIRM.

Caso clinico

Se presenta a un adulto joven de 21 aflos de
edad que se encontraba cursando internacion
por compromiso sistémico de las mucosas quien
fue derivado a la guardia oftalmolédgica por
dolor en ambos ojos. En la anamnesis dirigida
refirié que comenzé con malestar general, odi-
nofagia, intolerancia oral, hematemesis, lesiones
en labios y mucosa bucal, registros febriles de
39,5°, tos con expectoracidn, disnea y ojo rojo.

Al examen fisico se presentaba lucido, febril,
sin foco motor ni sensitivo, tlceras en labios y
en toda la extension de la mucosa bucal, que se
encontraba denudada, sangrante con exudado y
con un dolor que le impedia una apertura bucal
adecuada (figs. 1y 2).
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Figura 3. Fotografia de la superficie ocular donde se observa
persistencia de inyeccion del plexo epiescleral profundo luego de
instilar fenilefrina al 10%.

Acudi6 con resultados de un laboratorio rea-
lizado mientras cursaba su internacion en el que
no se aprecia leucocitosis y con un hemograma
dentro de los parametros de normalidad. Se rea-
liz6 una tomografia computada (TC) de térax
donde se evidenciaba un drea con densidad en
vidrio esmerilado asociada a lesiones nodulares
peribroncovasculares en el 16bulo inferior del
pulmén izquierdo que podrian corresponder a
un proceso infeccioso-inflamatorio.

Debido al hallazgo y la clinica del paciente se
le solicitaron serologias para HIV , VDRL, PPD,
hemocultivos x2, esputo: no BAAR, estreptococo
grupo A y serologias para herpes I y II, pero se
obtuvieron resultados negativos. Por otro lado,
ante la sospecha de RIME por micoplasma se soli-
citaron IgM-IgG para Mycoplasma pneumoniae
y Chlamydia.

Sele indicd ceftriaxona y claritromicina (ambas
1 gramo cada 24 horas) por 10 dias + nistatina 5
ml (en buches bucales) cada 6 horas.

A la espera del resultado se continué con el
examen ocular; se obtuvo una agudeza visual sin
correccion de 20/20 en ambos ojos. Al examen
biomicroscépico con lampara de hendidura se
observo una inyeccién conjuntival inferior, ero-

Figura 4. Fotografia de la superficie ocular donde se observa erosion
conjuntival inferior con tincién positiva bajo prueba de la fluoresceina.

sién conjuntival nasal e inferior con tincién
positiva bajo prueba de la fluoresceina y reac-
cion folicular (figs. 3 y 4). Se realizd test de la
fenilefrina 10% en el que se visualizé persistencia
de inyeccion del plexo epiescleral profundo sin
otros signos positivos.

Se constatd una presion intraocular de 15
mmHg en ambos ojos bajo tonometria de
Goldman y un fondo de ojos sin hallazgos pato-
légicos junto con una ecografia de ambos ojos
dentro de pardmetros de normalidad.

Desde el examen oftalmoldgico se sospechd
escleritis anterior asociada a conjuntivitis en estu-
dio; se tomd muestra conjuntival para estudio
directo, cultivo, antibiograma y PCR.

Se solicitd valoracion por el servicio de infec-
tologia con resultados de los estudios detallados
anteriormente (hemograma completo con reac-
tantes de fase aguda, serologias, hemocultivos,
neuroimagen y radiografia de térax).

Como tratamiento desde el marco oftalmolo-
gico se le indicd lubricantes cada 3 horas, lote-
prednol topico cada 6 horas y se lo citd a controles
estrictos para seguimiento.

Finalmente el paciente acudié a un nuevo
control luego de 7 dias con resultados donde
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se obtuvieron titulos altamente positivos para
Mycoplasma pneumoniae (IgM: 25, IgG: 50).

Se decidi6 continuar con el tratamiento anti-
bidtico indicado e iniciar con metilprednisolona
40 mg IV dos veces al dia para la mucositis grave
y la afectacion cutanea.

Luego de 5 dias del tratamiento indicado, el
paciente mejoré significativamente sin secuelas
asociadas tanto a nivel respiratorio, bucal y ocu-
lar (tigs. 5a9).

Recibid el alta con un tratamiento de dos sema-
nas de prednisona oral para disminuir gradual-
mente la dosis y se le indic6 que acudiera a un
dermatologo y un oftalmoélogo para recibir tra-
tamiento ambulatorio.

Discusion

Trasla definicién y caracterizacion dela MIRM,
numerosos médicos comenzaron a notar que este
sindrome no solo se manifestaba en pacientes
con infeccion por Mycoplasma pneumoniae sino
también en el contexto de otras enfermedades
respiratorias. Este hallazgo llevo a Alawad y
colaboradores a proponer el término “erupcion
mucocutdnea infecciosa reactiva” (RIME)!, una
denominacién que refleja de manera mas precisa
el amplio espectro de esta afeccion. La erupcion
RIME es una condicién poco frecuente en adul-
tos, sin embargo representa una complicacién
relevante de la infeccion por Mycoplasma pneu-
moniae. Se caracteriza por una combinacion de
lesiones cutaneas y mucositis que afecta las muco-
sas oral, ocular y genital'.

Anteriormente conocida como exantema y
mucositis inducidos por micoplasma (MIRM),
su denominacion ha sido modificada para dife-
renciarla del sindrome de Stevens-Johnson (SS]) y
la necrosis epidérmica toxica (TEN), ya que com-
parten manifestaciones mucocuténeas simila-
res'”. La principal diferencia del RIME radica en
su origen infeccioso. Aunque el M. pneumoniae
es el patégeno mds cominmente asociado, otros
microorganismos tales como la Chlamydophila
pneumoniae, el metapneumovirus humano y el
rinovirus también han sido implicados en su
patogénesis’.

AAARTNE SR (E A L S

Figura 5. Mucosa bucal indemne, sin ulceracion ni exudados luego del
tratamiento indicado.

Por el contrario, el SSJ y la TEN se asocian
predominantemente con reacciones adversas a
medicamentos®. Por lo tanto, cuando se habla de
RIME, el diagndstico diferencial incluye princi-
palmente al sindrome de Steven-Johnson y la
necrolisis epidérmica toxica por farmacos, que
presenta necrosis cutdnea extensa y una afecta-
ciéon de mucosas mas reducida’.

La sintomatologia que se describe para esos
cuadros incluye fiebre, malestar general y sinto-
mas respiratorios en sus primeras etapas, segui-
dos de afectacion severa en al menos dos muco-
sas, donde la mds afectada es la mucosa bucal
(96,3%), seguida de lesiones oculares (92,6%) y
lesiones genitales (59,3%)*.

Sibien se ha observado que el MIRM es menos
agresivo en cuanto a la afectacion cutanea, su pre-
sentacion ocular puede ser compleja con hasta un
82-97% de los casos de MIRM reportados con
afectacion ocular® —como conjuntivitis severa
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Figura 6. Superficie ocular derecha indemne, sin persistencia del plexo
epiescleral profundo luego del tratamiento indicado.

p

Figura 7. Superficie ocular izquierda indemne, sin persistencia del
plexo epiescleral profundo luego del tratamiento indicado.

Figura 8. Superficie ocular derecha sin erosién conjuntival inferior y
con tincion negativa bajo prueba de la fluoresceina.

y pseudomembranas—, lo que plantea desa-
fios en el diagndstico diferencial con SJS/TEN
principalmente® .

El Mycoplasma pneumoniae es una bacteria ati-
pica que resulta la principal causa de infecciones
respiratorias, especialmente en nifios y adultos
jovenes, y a menudo causa neumonia adquirida
en la comunidad (NAC). Las infecciones por
M. pneumoniae son responsables del 10%-30%
de las NAC, especialmente en la poblacion mas

Figura 9. Superficie ocular izquierda sin erosién conjuntival inferior y
con tincion negativa bajo prueba de la fluoresceina.

joven, donde los pacientes suelen presentar fie-
bre, malestar general y tos persistente!. Si bien
los sintomas respiratorios son comunes, la infec-
cion por M. pneumoniae se asocia con numero-
sas complicaciones extrapulmonares en hasta el
40% de los casos infectados’. Las manifestaciones
extrapulmonares, que incluyen el sistema ner-
vioso central y el cardiovascular, pueden variar
de leves a graves, y la afectacion de la piel y las
mucosas es poco frecuente’.
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Los mecanismos fisiopatologicos que subya-
cen al desarrollo de las lesiones cutdneas también
podrian justificar la diferencia. Se presume que en
el MIRM existe una produccion de anticuerpos
frente a una proteina de adhesion del Mp llamada
P1, que reaccionan con antigenos de los querati-
nocitos generando depdsito de inmunocomple-
josy posterior activacion del complemento. Esto
contrasta con los mecanismos descritos para SSJ
que involucran fendmenos de hipersensibilidad
tipo IV y citotoxicidad mediada por Fas ligando''.

El MIRM y el RIME representan nuevas enti-
dades en la medicina que han ampliado nuestra
comprension sobre las complicaciones extrapul-
monares de infecciones respiratorias. Su diferen-
ciacion con el sindrome de Stevens-Johnson y la
necrolisis epidérmica toxica es crucial, no sélo
para optimizar el tratamiento y el manejo de las
complicaciones, sino también para evitar diag-
nosticos erréneos y posibles limitaciones futuras
en el uso de medicamentos. Estos cuadros suelen
tener un pronostico favorable cuando son diag-
nosticados y tratados a tiempo, destacandose por
una baja mortalidad y una tendencia a la recu-
peracion completa sin secuelas en la mayoria de
los casos’® 113,

El diagndstico del MIRM es clinico ante un cua-
dro compatible desencadenado por un proceso
infeccioso, aunque evidentemente se recomien-
dan las exploraciones complementarias pertinen-
tes para determinar la etiologia del cuadro'**¢.

La afectacion ocular en MIRM y RIME, docu-
mentada frecuentemente en niflos y adultos jove-
nes, incluye conjuntivitis bilateral, hemorragias
subconjuntivales de 360 grados y defectos epi-
teliales en la cérnea. En algunos casos descritos
se presentan pseudomembranas y queratitis que
requieren de un tratamiento agregado al habi-
tual. Se destaca el uso de lubricacién con lagrimas
artificiales, corticosteroides topicos y, en situacio-
nes que se requieran, trasplantes de membranas
amnioticas para la proteccion y recuperacion del
epitelio ocular, asegurando una mayor reduccion
del riesgo de secuelas visuales a largo plazo*'>'*°.
De los casos reportados de MIRM en la literatura,
la edad media de presentacion fue de 11,9 + 8,8
afios, y en el 82% de los casos existe afectacion
ocular’.

No existen recomendaciones estandarizadas,
pero si las medidas de soporte y el tratamiento
etioldgico pertinente (que no mejorara la clinica
cutanea pero si la infeccion subyacente). La dife-
rencia crucial entre el MIRM vy otras afecciones
mucocutaneas reside en una diferenciacién en
las modalidades de tratamiento. El tratamiento
principal para el SS] y LA TEN incluye la sus-
pension del farmaco causante junto con medidas
de soporte. Sin embargo, en el MIRM O RIME,
la terapia antibidtica dirigida a la infeccion debe
combinarse con terapia antiinflamatoria sisté-
mica para controlar la respuesta inmunitaria
descontrolada®. Por lo tanto, se concluye que en
caso de presentar afectacidn mucosa extensa, se
debe iniciar corticoterapia sistémica a 1 mg/kg/
dia durante 5-7 dias. La recuperacion suele ser
completa y sin secuelas en la mayor parte de los
casosh 7518,

Desde la perspectiva oftalmoldgica, la apari-
cién de manifestaciones oculares tales como con-
juntivitis severa, pseudomembranas y, en casos
graves, defectos epiteliales corneales, plantea la
necesidad de un diagnoéstico rapido y de una
intervencion terapéutica adecuada. El uso de
lubricantes oculares, corticosteroides topicos y en
ocasiones trasplantes de membranas amnioticas,
ha mostrado efectividad para aliviar los sinto-
mas y prevenir secuelas graves, como cicatrices en
los margenes palpebrales y queratitis persistente,
lo que resulta esencial para preservar la calidad
visual del paciente.

La importancia de un abordaje multidiscipli-
nario es evidente, ya que el manejo adecuado de
estas enfermedades requiere de la colaboracion
entre especialistas en oftalmologia, dermatolo-
gia, inmunologia e infectologia. Este enfoque no
solo optimiza los resultados clinicos y el pronds-
tico visual, sino que también evita diagndsticos
erroneos. En ultima instancia, la identificacion de
MIRM y RIME como entidades clinicas indepen-
dientes ha mejorado la capacidad de los médicos
para ofrecer tratamientos especificos y evitar la
progresion de la enfermedad*”’.

De cara al futuro, la investigacion adicional
sobre los mecanismos inmunoldgicos subyacen-
tes de MIRM y RIME podria mejorar la com-
prension de su patogénesis y con ello, refinar las
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pautas de tratamiento. Ademas, estos estudios
pueden fomentar la creaciéon de protocolos mas
especificos para el tratamiento de complicacio-
nes oculares y otras manifestaciones severas en
pacientes pediatricos y adultos.

Conclusion

En conclusion, el reconocimiento temprano de
condiciones como el MIRM y la RIME —reali-
zando también su diagnostico diferencial con el
SJS y la TEN— permiten decidir la terapéutica
adecuada de manera oportuna, lo que resulta
fundamental para mejorar el pronoéstico de los
pacientes y prevenir secuelas a largo plazo en su
calidad de vida, particularmente como se ha visto
en este en el ambito visual®.
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Resumen

Objetivo: Presentar un caso clinico de una neuropatia
Optica bilateral asociada a un déficit nutricional de co-
balamina.

Caso clinico: Se presenta un paciente masculino de
17 afios de espectro autista con disminucion progre-
siva de la agudeza visual y un déficit alimentario que
determin6 un cuadro de neuropatia Optica bilateral
secundario a un déficit de cobalamina. El diagnéstico
se llevo a cabo a través de un exhaustivo interrogato-
rio que detectd un déficit alimentario acompafniado de
estudios complementarios oculares y sistémicos. Tras
determinar una anemia macrocitica y niveles de vita-
mina B12 menores a 50 pg/ml, se inicié un tratamien-
to con suplementacion intramuscular de complejo vi-
taminico B de forma semanal por 4 semanas. Luego se
continu6 via oral, logrando la detencion del deterioro
de la agudeza visual del paciente sin mejoria de ésta.
Conclusion: El diagnéstico diferencial de neuropatia
Optica nutricional debe ser investigado mediante un
exhaustivo interrogatorio, considerando los antece-
dentes y los habitos del paciente, ademas de la correcta
exploracion oftalmoldgica. Tras el diagnéstico, es un
cuadro que, tratado oportunamente, puede controlarse
pero no siempre revertirse, como ocurri en este caso.
Palabras clave: neuropatia optica, vitamina B12, co-
balamina, neuropatia nutricional.

Optic neuropathy secondary to cobalamin
deficiency: a case report

Abstract

Objective: To present a clinical case of a bilater-
al optic neuropathy associated with a nutritional
deficit of cobalamin.
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Case report: We present a 17-year-old male pa-
tient with autism spectrum, with progressive de-
crease of visual acuity and a nutritional deficit that
determined a bilateral optic neuropathy secondary
to a cobalamin deficiency. The diagnosis was made
through an exhaustive interrogation that detected
a nutritional deficit, accompanied by complemen-
tary, ophthalmologic and systemic studies. After
determining a macrocytic anemia and vitamin
B12 levels below 50 pg/ml, treatment was started
with intramuscular supplementation of vitamin B
complex weekly for 4 weeks, then continued orally,
achieving a halt in the deterioration of the patient’s
visual acuity, without improvement.

Conclusion: The differential diagnosis of nutri-
tional optic neuropathy should be investigated by
means of an exhaustive interrogation, considering
the patient’s history and habits, in addition to a
correct ophthalmologic examination. After diag-
nosis, these conditions can be controlled but not
always reversed, as occurred in the present case.
Keywords: optic neuropathy, vitamin B12, cobala-
min, nutritional neuropathy.

Neuropatia dptica por deficiéncia de
cobalamina: relato de caso

Resumo

Objetivo: Apresentar um caso clinico de neuropatia
Optica bilateral associada a deficiéncia nutricional
de cobalamina.

Caso clinico: Apresenta-se um paciente masculino
de 17 anos, pertencente ao espectro autista, com
diminuigdo progressiva da acuidade visual e déficit
alimentar que levou a neuropatia dptica bilateral se-
cundaria a deficiéncia de cobalamina. O diagndstico
foi feito através de anamnese minuciosa que reve-
lou deficiéncia nutricional, acompanhada de exa-
mes oftalmoldgicos e sistémicos complementares.
Apds constatagdo de anemia macrocitica e niveis
de vitamina B12 inferiores a 50 pg/ml, foi iniciado
tratamento com suplementa¢do intramuscular de
complexo vitaminico B semanalmente durante 4 se-
manas. Logo, continuou-se a administragdo oral e a
interrup¢do da deterioragdo da acuidade visual do
paciente foi alcangada, sem nenhuma melhora.
Conclusao: O diagnostico diferencial da neuropatia
Optica nutricional deve ser investigado por meio de

questionamento criterioso, considerando-se a his-
toria e os habitos do paciente, além de um exame
oftalmolédgico adequado. Uma vez diagnosticada, é
uma condi¢do que, se tratada prontamente, pode ser
controlada, mas nem sempre revertida, como foi o
€aso aqui.

Palavras-chave: neuropatia dptica, vitamina B12,
cobalamina, neuropatia nutricional.

Introduccion

Es desde la década de 1960 que se asocian los
niveles insuficientes de cobalamina o vitamina
B12 con las neuropatias opticas'. Este nutriente
esta implicado en la sintesis de purinas y pirimi-
dinas, fundamentales para la sintesis de acidos
nucleicos y como cofactor en la metilacion de la
homocisteina, entre otros procesos metabolicos?.

El déficit de cobalamina se origina por altera-
ciones en sus vias de absorcidon (anemia perni-
ciosa, cirugia baridtrica, entre otras) o por limita-
ciones dietarias de sus fuentes: carnes y lacteos’.
Dentro de sus manifestaciones, las oculares com-
prenden menos del 1%*. Pueden ser un signo ini-
cial del déficit o ser parte de un cuadro sistémico.
Se suele presentar como una disminucién de la
agudeza visual progresiva, bilateral, indolora, aso-
ciada a alteraciones de la percepcion de coloresy
escotomas cecocentrales®. El hallazgo fundoscé-
pico mas frecuente es la atrofia del nervio optico.

El objetivo de este trabajo es presentar un caso
clinico de una neuropatia dptica bilateral aso-
ciado a un déficit nutricional de cobalamina.

Caso clinico

Se presentd a la consulta un paciente mascu-
lino de 17 aflos acompafiado por su madre, quien
refiri6 haber notado una disminucién progresiva
de la visién en ambos ojos. Como unico antece-
dente el paciente padecia un trastorno del espec-
tro autista.

Al examen oftalmoldgico el paciente present6
una agudeza visual (AV) mejor corregida en ambos
ojos de cuenta dedos a 3 metros. Al examen biomi-
croscopico se observo reaccion papilar en conjun-
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Figura 1. Retinografia de ambos ojos donde se observa palidez focal temporal de las papilas.
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Figura 2. Campo visual computarizado. Se evidencian defectos de la sensibilidad cecocentrales en ambos ojos; en el izquierdo ademds presenta una

extension hacia nasal inferior.

tiva tarsal inferior y superior, queratitis punteada
en toda la superficie corneal, resto de segmento
anterior sin alteraciones. A nivel del fondo de ojo
presentaba palidez temporal en ambos discos 6pti-
cosy en la retina se visualizaba un punteado blan-
quecino en toda su extension (fig. 1).

Se realizaron inicialmente dos estudios com-
plementarios: tomografia de coherencia 6ptica

(OCT) del segmento posterior y campo visual
computarizado. En el campo visual se pudo
observar de forma bilateral un profundo defecto
cecocentral con extension temporal (fig. 2). La
OCT macular no presentaba alteraciones en su
arquitectura, pero la modalidad de células gan-
glionares evidencié una disminucién global del
espesor de esta capa en ambos ojos (fig. 3).
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Figura 3. OCT de mécula con andlisis del espesor de la capa de células ganglionares de ambos ojos. Se evidencia una disminucién de esta capa en la

regién macular (AO).
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Ante el cuadro clinico se plantearon entre los
diagnosticos diferenciales neuropatias téxico-nu-
tricionales, hereditarias, compresivas e inflama-
torias. En el interrogatorio se pudo recabar que la
alimentacion del paciente era altamente selectiva
y se encontraba limitada a papas fritas, yogur y
galletas.

Se solicité una resonancia magnética de cere-
bro y érbita con angiorresonancia de vasos de
cuello que no evidencid hallazgos patoldgicos. La
secuenciacion del genoma mitocondrial tampoco
mostro hallazgos compatibles con el fenotipo de
patologia hereditaria.

Ellaboratorio solicitado mostré la presencia de
una anemia macrocitica, vitamina B12 menor a
50 pg/ml (valor normal entre 160 y 950 pg/ml)
y homocisteina mayor a 50 umol/L (valores nor-
males entre 5y 13 umol/L).

Ante los hallazgos clinicos y de laboratorio se
realizé el diagnoéstico de neuropatia 6ptica bila-
teral por deficiencia de vitamina B12 y se inici6
un tratamiento con suplementacién intramuscu-
lar de complejo vitaminico B de forma semanal
por 4 semanas para luego continuar via oral. Una
vez instaurado el tratamiento se evidencié una
detencién del deterioro de la agudeza visual del
paciente, sin mejoria de ésta.

Discusion

Los cuadros de déficit de cobalamina pue-
den ser por elecciones dietarias —como en este
caso—, por dietas restrictivas como el veganismo
o por alteraciones del sistema digestivo, como los
cuadros de anemia perniciosa o cirugia baria-
trica’. El interrogatorio adecuado de los pacientes
permite detectar estas situaciones particulares.

El mecanismo fisiopatolégico propuesto para
estas neuropatias implica un aumento de homo-
cisteina sérica y consecuentemente, generacion
de estrés oxidativo y dafio endotelial sobre los
capilares de la vasa nervorum del nervio dptico®.

Si bien no hay estudios que comparen esque-
mas de tratamiento, el consenso en la bibliogra-
fia es de iniciar de forma precoz un tratamiento
de suplementacion vitaminica intramuscular en
dosis de por lo menos 1000 pg/dia y luego de 1

* ISSNe 2718-7446 * Volumen 18 « Nmero 2 * Junio 2025

mes de tratamiento rotar a la via oral o nasal®. El
prondstico de estos pacientes es variable, depen-
diendo mucho del estado general y del tiempo
de evolucidon del cuadro, pero cuando la atrofia
del nervio dptico ya esta presente el prondstico
es pobre, como en este caso.

El presente articulo pretende poner énfasis en
que este tipo de alteraciones de la vision asociadas
a problemas de la alimentacion siguen vigentes
y no siempre estan presentes en la comunidad
general de oftalmologos. También es parte de la
tarea del médico oftalmoélogo educar a la comu-
nidad sobre la importancia de la alimentacion, los
diferentes nutrientes relacionados con la visiéon
y poder incorporar dentro de las opciones tera-
péuticas las diferentes formulaciones con com-
plementos nutricionales, a la vez que el trabajo
multidisciplinario con médicos clinicos, nutri-
cionistas y el area de salud mental.

Conclusion

Las neuropatias de causa nutricional son cua-
dros que requieren de un exhaustivo interrogato-
rio y una correcta sospecha del médico, conside-
rando los antecedentes y los habitos del paciente.
Cuando se considere dentro de los diagndsticos
diferenciales a las neuropatias por déficits vita-
minicos, las suplementaciones deben ser precoces
y en dosis adecuadas para detener la progresion
del cuadro, como se ha observado en el presente
caso; entendiendo que en neuropatias de larga
evolucion el prondstico de recuperaciéon visual
es reservado.
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Resumen

Objetivo: Describir un caso de amiloidosis ocular
con afectacién vitrea y glaucoma secundario con
polineuropatia amiloiddtica familiar (FAP), va-
riante Ala36Pro.

Caso clinico: Se trata de una paciente de 30 afos
con diagnostico genético de polineuropatia amiloi-
dética familiar. Estaba en seguimiento neuroldgico
por neuropatia y afectacion de diversos 6rganos
ademas de la amiloidosis ocular. Este caso se asocid
a depositos en humor vitreo y en trabeculado, resul-
tando en disminucion de agudeza visual por cata-
ratas y glaucoma secundario ademas de la turbidez
vitrea. Se realizé facoemulsificacion con implante
de lente intraocular mas una vitrectomia completa
en ojo izquierdo (OI). La paciente mejord la vision y
no volvio a los controles pautados. Ocho meses mas
tarde regreso con disminucion de AV del OI eviden-
ciandose nuevo depdsito de amiloide retrolental y
una PIO en ojo derecho (OD) de 34 mmHg y en OI
de 22 mmHg. Se detect6 dngulo abierto, goniodisge-
nesia y material amiloide en ambos ojos. En ultra-
biomicroscopia se observé material hiperreflectivo
en cara anterior y posterior del iris y material en la
malla trabecular compatible con depésito de amiloi-
de. Se indicd tratamiento hipotensor con latanoprost
y dorzolamida/timolol pudiendo actualmente regu-
lar su PIO y mantener una conducta expectante de
seguimiento.

Conclusion: La amiloidosis vitrea se puede aso-
ciar frecuentemente con glaucoma secundario,
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como ocurrié en este caso. La afectacion visual
puede resolverse en parte mediante la vitrectomia,
pero como enfermedad el material amiloide se si-
gue produciendo, el glaucoma podria recurrir y se
debera seguir de cerca el caso para manejar varias
complicaciones asociadas.

Palabras clave: amiloidosis vitrea, glaucoma se-
cundario, polineuropatia amiloidética familiar.

Vitreous amyloidosis and secondary
glaucoma in patient with familial
amyloidotic polyneuropathy Ala36Pro
variant: a case report and review

Abstract

Objective: To describe a case of ocular amyloidosis
with vitreous involvement and secondary glaucoma,
with Familial Amyloidotic Polyneuropathy (FAP), Al-
a36Pro variant.

Case report: This is a 30-year-old female patient with
a genetic diagnosis of familial amyloidotic polyneu-
ropathy. She was under neurological follow-up for
neuropathy and involvement of various organs, in ad-
dition to ocular amyloidosis. Our case was associated
with vitreous humor and trabecular deposits, result-
ing in decreased visual acuity (VA) due to cataracts
and secondary glaucoma, in addition to vitreous tur-
bidness. Phacoemulsification was performed with in-
traocular lens implantation plus a complete vitrecto-
my in the left eye (LE). The patient’s vision improved
and she did not return to the prescribed controls.
Eight months later she returned with decreased VA of
the LE, showing new retrolental amyloid deposition
and IOP in the right eye (RE) 34 mmHg and in the LE
22 mmHg. Open angle, goniodigeneses and amyloid
material were detected in both eyes. Ultrabiomicros-
copy (UBM) showed hyperreflective material in the
anterior and posterior iris and material in the tra-
becular meshwork, compatible with amyloid deposit.
Hypotensive treatment with latanoprost and dorzol-
amide/timolol is indicated, and the patient is cur-
rently able to regulate his IOP, maintaining a watchful
waiting follow-up.

Conclusion: Vitreous amyloidosis can be fre-
quently associated with secondary glaucoma, as in
our case. The visual impairment could be partially
resolved.

Keywords: vitreous amiloidosis, secondary glau-
coma, familial amyloidotic polyneuropathy.

Amiloidose vitrea e glaucoma secundario
em paciente com polineuropatia
amiloidadtica familiar variante Ala36Pro:
relato de caso e revisao

Resumo

Objetivo: Descrever um caso de amiloidose ocular
com envolvimento vitreo e glaucoma secundario
a polineuropatia amiloiddtica familiar (PAF), va-
riante Ala36Pro.

Caso clinico: Trata-se de uma paciente de 30 anos
com diagnostico genético de polineuropatia ami-
loide familiar. Ela estava em acompanhamento
neurolégico por neuropatia e acometimento de
varios drgaos além de amiloidose ocular. Este caso
estava associado a depdsitos no humor vitreo e
trabecular, resultando em diminui¢ao da acuidade
visual por catarata e glaucoma secundario além de
opacidade vitrea. Foi realizada facoemulsifica¢ao
com implante de lente intraocular e vitrectomia
completa em olho esquerdo (OE). A paciente apre-
sentou melhora da visdo e ndo retornou para as
consultas de acompanhamento programadas.

Oito meses apos, o paciente retornou com diminui-
¢do da AV do OE, revelando novo depoésito de ami-
loide retrolental e PIO de 34 mmHg no olho direito
(OD) e 22 mmHg no OE. Angulo aberto, goniodis-
genesia e material amiloide foram detectados em
ambos os olhos. A biomicroscopia ultrassonogra-
fica revelou material hiperrefletivo nas superficies
anterior e posterior da iris e material na malha tra-
becular, compativel com depésito de amiloide. Foi
indicado tratamento hipotensivo com latanoprosta
e dorzolamida/timolol, e a PIO do paciente pode
ser regulada e ele estd sendo monitorado expectan-
temente.

Conclusao: A amiloidose vitrea pode frequente-
mente estar associada ao glaucoma secundario,
como aconteceu neste caso. A deficiéncia visual
pode ser parcialmente resolvida com vitrectomia,
mas, como a doenga continua a produzir material
amiloide, o glaucoma pode recorrer, e o caso re-
quer monitoramento rigoroso para o manejo de
diversas complicagdes associadas.
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Palavras-chave: amiloidose vitrea, glaucoma se-
cundario, polineuropatia amiloidética familiar.

Introduccion

La amiloidosis es un muy buen ejemplo de lo que
se conoce como proteo-toxicidad, es decir, toxici-
dad mediada por proteinas. En este caso, la proteina
implicada adquiere una conformacién anormal,
rigida, que se deposita en general en el espacio extra-
celular deteriorando la estructura parenquimatosa
y determinando la insuficiencia de los 6rganos a los
que afecta como pueden ser higado', rifién, corazén,
articulaciones y también los ojos’.

La amiloidosis ocular se caracteriza por depo-
sitos de amiloide en vitreo cuya clinica es un des-
censo marcado en la agudeza visual incapacitante.
Por lo que se plantea la realizacion de vitrecto-
mia, aunque en diversos articulos se sugiere la
importancia de que sea incompleta para evitar
un glaucoma secundario.

El glaucoma en la amiloidosis, a su vez, si bien
puede ser secundario a la vitrectomia, también
puede ser causado por depodsitos de amiloide
tanto en ambas caras del iris como en el trabe-
culado, resultando en un aumento de presion
intraocular per se. Por lo que su tratamiento,
cuando no responde a medicacion tdpica, debe
ser alguna técnica filtrante y se debe considerar
ala valvular como la mas adecuada en este caso.
Nuestro propdsito es presentar un caso donde se
combinan todas estas alteraciones.

Caso clinico

Se presenta a la consulta una paciente femenina
de 30 afios de edad con diagnoéstico genético de
polineuropatia amiloidética familiar con muta-
cion en la variante Ala36Pro, en seguimiento con
los servicios de neurologia por neuropatia auto-
ndmica asociada a constipacion y sindrome de
Raynaud, y neuropatia periférica con apalestesia
de miembros superiores e inferiores asociado a
trastornos sensitivos y motores de la marcha, en
seguimiento ademas con el servicio de hepatolo-
gia en plan de trasplante hepatico, nefrologia por

calcificaciones renales, cardiologia por miocardio-
patia dilatada con disfuncién diastdlica leve, y con
el servicio de psiquiatria por trastorno esquizoa-
fectivo. La consulta oftalmolégica fue por dismi-
nucion de agudeza visual (AV) de ambos ojos de
forma progresiva.

Como antecedente ocular la paciente concurri6
con una vitrectomia completa realizada 2 afios pre-
vios. El examen ocular presentaba una AV con este-
nopeico en OD de vision cuenta dedos a 50 cmy en
O], vision bultos. A la biomicroscopia como tinico
dato positivo presentaba catarata cortico-nuclear
en AO. El fondo de ojos no era evaluable por pre-
sencia de material amiloide a nivel retrolental de
ambos 0jos, la presion intraocular (PIO) era de 12
mmHg en AO. Se realiz6 ecografia que evidenci6
material hiperreflectivo de mediana y alta intensi-
dad a nivel retrolental en AO con retina aplicada.
Por lo que se decidi6 efectuar en conjunto con el
servicio de retina facoemulsificacion con implante
de lente intraocular mas una vitrectomia completa
en OI (fig. 1). Luego de eso la paciente consigui6
una AV de OI de 8/10 al mes de efectuadala facoy
no regreso a los controles médicos pautados.

Sin embargo, ocho meses después, la paciente
consulté nuevamente por disminucion de AV de
OI con una AV mejor corregida de 5/10, y se evi-
denciaba nuevo depdsito de amiloide retrolental
en OI, una PIO en OD 34 mmHg y en OI de 22
mmhg, se hizo una gonioscopia evidenciandose
angulo abierto, goniodisgenesia y material amiloide
en AO y una sinequia aislada en hora 10 en OI
(probablemente secundario a procedimiento qui-
rurgico). Se decidi6 realizar una ultrabiomicrosco-
pia donde se pudo valorar la presencia de material
hiperreflectivo en cara anterior y posterior del iris
y material en la malla trabecular, compatible con
deposito de amiloide (fig. 2).

Se indico tratamiento médico hipotensor con
latanoprost y dorzolamida/timolol y se pudo regu-
lar su presion intraocular. El paciente se mantiene
en seguimiento.

Discusion

El diagnostico de los depdsitos de amiloide
se realiza a través de la anatomia patologica de
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Figura 1. Depositos de amiloide vitreos en OD vitrectomizado previamente y en OI con facovitrectomia realizada.

Figura 2. Hiperreflectividad en caras anterior
izquierda inferior deposito de placa amiloiddtica en dngulo.
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cualquier 6rgano/tejido involucrado y al descu-
brir la presencia de sustancia amorfa tefiida con
rojo Congo’. Sin embargo, esto nos confirma la
presencia de proteinas pero no su tipificacion.
Debemos tener presente que la proteinas ami-
loidogénicas se clasifican en adquiridas y con-
génitas. Dentro de las adquiridas tenemos los
ejemplos de las cadenas livianas de las discrasias
plasmocelulares; y dentro de las formas congéni-
tas, la proteina mds importante en este grupo es
la transtirretina (TTR). Se trata de una proteina
transportadora de hormonas, particularmente de
la hormona tiroidea. La TTR mutada y aun la no
mutada son capaces de depositarse en forma de
amiloide. Se conoce desde hace afios la forma de
polineuropatia familiar hereditaria (FAP) rela-
cionada con la poblaciéon portuguesa (Portugal
y Brasil) cuya mutacion es la Val30Met*. El diag-
ndstico se basa en la identificacién de mutaciones
presentes en el ADN codificante de la proteina.
Si bien puede ser realizado por PCR (reacciéon
en cadena de la polimerasa), la forma ideal es
la secuenciacién de los 4 exones del gen. Con
esta tecnologia no solo se pone en evidencia la
mutacion Val30Met sino que se han identificado
muchas otras. Los cuadros clinicos relaciona-
dos con estas nuevas mutaciones son variados y
pueden comprometer el corazon, el sistema ner-
vioso autéonomo, el riion, la neuropatia perifé-
rica y compromiso del sistema nervioso central
y las meninges. Frente a esta variedad clinica se
impone el estudio cuidadoso de las mutaciones
del gen TTR para evitar perder diagndstico. En el
caso de nuestra paciente, se investigaron varian-
tes de secuencia en exones 2, 3 y 4 del gen de
TTR, encontrandose como resultado la variante
heterocigota p.Ala36Pro cuya clinica se asocia a
sindrome de tunel carpiano, amiloidosis ocular
y polineuropatia*>. Tal mutacién se encuentra
dentro de las llamadas No-Val30Met, muy poco
frecuente de hallar®”.

Como mencionamos previamente, la amiloi-
dosis puede estar asociada a glaucoma de manera
secundaria. En una revision retrospectiva de dos
informes de caso de Nelson et al. se encontré
que la causa del aumento de presion intraocu-
lar puede darse por aumento de presion venosa
epiescleral por amiloidosis orbitaria o por obs-

truccion del trabeculado por depdsitos de ami-
loide en humor acuoso, vitreo y en la superficie
tanto cristaliniana como iridiana® como también
reportan los autores Minnella et al. y Beirdo et
al., quienes indican que la ATTR se encuentra
ampliamente distribuida en los tejidos oculares
de los pacientes afectados®'° y se han identificado
depositos de amiloide en el endotelio corneal, la
capsula del cristalino, el epitelio del iris, el epitelio
pigmentario de la retina, el epitelio pigmentario
ciliar, el cuerpo vitreo, la conjuntiva, la malla tra-
becular, las glandulas lagrimales y en las capas de
fibras nerviosas de la retina®''.

Una mencién importante son las opacida-
des vitreas que resultan el cambio especifico
mas comun de la poblacion ATTR Met30Val de
aparicion tardia'?, como es el caso de nuestra
paciente, con la particularidad de que la mutacién
que ella presenta no es la mas comun asociada
a esas opacidades (Ala36Pro). Existen cuatro
tipos de opacidades vitreas amiloides: pseudo-
podos lenticulares, fibrillas, opacidades esféricas
y opacidades prevasculares'’. Los pseudépodos
lenticulares y las fibrillas tipicas —por ser nume-
rosas y densas— son patognomonicas, como en
el caso de nuestra paciente. Se menciona también
en el articulo de Ferreira et al. que el glaucoma
relacionado con la polineuropatia amiloidética
familiar ATTR suele ser un glaucoma secunda-
rio agresivo de dngulo abierto'’. Con frecuen-
cia requiere de cirugia, ya sea trabeculectomia o
implantes de valvulas, y conduce a la ceguera si
no se trata. Ademas describe casos de microan-
giopatia retinal amiloide con isquemia periférica
de retina como una manifestacion poco frecuente
que puede observarse en la etapa avanzada de la
enfermedad'.

Como hemos mencionado, tanto la variante
Met30Val como la Ala36Pro se asocian no
solo a opacidades vitreas sino también a glau-
coma secundario’. Debemos tener en cuenta al
momento de realizar una vitrectomia por pars
plana (VPP), la posibilidad de que dicha inter-
vencién quirtrgica incremente los valores de
presion intraocular, empeorando la evolucion
del glaucoma y acelerando la necesidad de ciru-
gia filtrante y conduciendo en algunos casos a
ceguera'. Se cree que la invasion quirurgica cau-
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sada por la VPP causa la difusién de fibrillas de
amiloide —especialmente en la malla trabecu-
lar—, lo que podria ser la causa de la elevacion
de la PIO observada después de la VPP ¢,

Cuando se realiza una VPP incompleta, el
cuerpo vitreo restante podria actuar potencial-
mente como un filtro para retener las fibrillas de
amiloide, disminuyendo su depdsito en la malla
trabecular". Por lo que se sugiere hacer no s6lo una
VPP incompleta, sino también un riguroso segui-
miento de PIO con cirugia filtrante de ser necesa-
rio, para mantener una adecuada funcién visual.

Sin embargo, un estudio prospectivo realizado
por You et al. explica que existe un alto riesgo de for-
macion de roturas de retina iatrogénicas intraope-
ratoriamente debido a fuertes adherencias vitreo-
rretinales, especialmente en la proximidad de los
vasos retinales'’; asi como también Doft e Irvine
et al. informaron sobre el desarrollo de desprendi-
mientos de retina y de recurrencia postoperatoria
de opacidades vitreas'* ™. Por lo tanto, consideran
que el cirujano no solo debe eliminar el vitreo lo
mas completamente posible, sino también evitar la
aparicion de roturas de retina iatrogénicas intraope-
ratoriamente mediante la revision de toda la retina
antes de finalizar el procedimiento y, en caso de
rotura iatrogénica, tratar con fotocoagulacién o
criopexia para evitar desprendimientos de retina.

A su vez, las dificultades de la cirugia también
radican en la eliminacién completa del vitreo y la
recurrencia postoperatoria de opacidades vitreas,
que se cree que podrian causarse principalmente
por dos mecanismos: la dispersion de opacidades
vitreas residuales y la produccion intraocular de
tibrillas amiloides después de la cirugia’.

En un estudio realizado por Sandgren en 1995,
se informo que de 32 ojos a los que se les habia rea-
lizado vitrectomia completa, 2 necesitaron de ciru-
gia filtrante y 6 recurrieron con amiloidosis vitrea
requiriendo de nueva vitrectomia®. Sin embargo,
Teruyoshi et al., en 2 reportes de caso de pacientes
con previa trabeculectomia hecha, realizaron 25
G VPP, dejando intencionalmente vitreo perifé-
rico por la teoria del efecto antiglaucomatoso del
deposito de amiloide en él, evitando que se dirijaa
la malla trabecular?; sin embargo, no describieron
que hubiese una mejoria en la PIO a largo plazo.

Para finalizar, es importante destacar el articulo
publicado por Takahiro et al. donde se describe
una técnica innovadora en el tratamiento de las
recurrencias producto de la formacion constante
de material amiloide*”. Debido a que la melanina
en el EPR es la principal sustancia en la retina que
absorbe la luz laser, ellos plantean la hipotesis
de que la fotocoagulacion laser conduciria a la
destruccion del EPR vy, debido a que el EPR sin-
tetiza ATTR, se podria prevenir la formacion de
amiloide ocular. Los parametros del tratamiento
fueron: tiempos de exposicion de 200 mseg, dia-
metros de spot de 200 pm, lesiones de laser apli-
cadas en 4 o 5 sesiones cada 2 semanas de a 400-
500 spots en 1 sesion, realizado en 2 pacientes,
en lo que luego del seguimiento se observé en
ambos casos que los ojos no tratados requirieron
de cirugia filtrante y los ojos tratados disminu-
yeron drasticamente la produccién de amiloide
con el mantenimiento de agudeza visual.

Conclusion

El caso presentado nos permite subrayar la
importancia de los controles oculares en los
pacientes con amiloidosis, destacando la fre-
cuente asociacion entre la amiloidosis vitrea y el
glaucoma. Debemos recordar que existe una con-
tinua produccion de amiloide, lo que puede gene-
rar recurrencias, haciendo relevante los segui-
mientos cercanos para poder detectar potenciales
cambios y tratarlos oportunamente.
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Abstract

Objective: To present the case of a patient with an
anterior chamber intraocular lens (AC-IOL) for 40
years, with no complications, highlighting that when
the patients indication is appropriate, they are safe
implants.

Case report: We present an 85-year-old woman who
comes to ophthalmology department for an evalua-
tion for a comprehensive visual health check and with
the presence of hyposphagma in the right eye (RE). As
a relevant data, we found that extracapsular cataract
extraction was performed in the RE, with placement
of a posterior chamber. In the contralateral eye left
eye (LE), intracapsular cataract extraction was done,
with an AC-IOL implanted, with more than 40 years
ago. The physical examination assessed visual acui-
ty of 20/100 RE and 20/80 LE. Best-corrected visual
acuity 20/50 RE and 20/40 LE. Pachymetry of RE 526
microns and LE 538 microns, intraocular pressure of
15 mmHg RE, and 16 mmHg LE. RE refraction: -4.00
-3.75 177° and LE -6.50 -2.75 50°. Endothelial cell
density was 1786 cells/mm? and 2552 cells/mm?® (RE,
LE respectively). Pleomorphism and polymegatism
were both normal in each eye.

Conclusion: This case represents that if the patient
is chosen correctly, the implantation of an anterior
chamber IOL can give good anatomical and function-
al results without complications, even 40 years after
surgery.

Keywords: anterior chamber intraocular lens,
intracapsular cataract extraction, endothelial mi-
croscopy, refraction, visual quality.
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Los ojos pueden permanecer sanos
después de 40 ainos de una lente de
camara anterior

Resumen

Objetivo: Presentar el caso de un paciente con una
lente intraocular de camara anterior (LIO-CA) du-
rante 40 afos, sin complicaciones, destacando que
cuando la indicacion del paciente es adecuada, son
implantes seguros.

Caso clinico: Presentamos el caso de una mujer
de 85 afios de edad que acudi6 al servicio de oftal-
mologia para valoracion de salud visual general y
por presencia de hiposfagma en ojo derecho (OD).
Como datos relevantes, encontramos que en el ojo
derecho (OD) se habia realizado una extraccion de
catarata extracapsular en el pasado, con colocacion
de una LIO de camara posterior; en el ojo izquierdo
(OI) se habia realizado extraccién de catarata intra-
capsular, con implante de una LIO-CA con mas de
40 afios de antigiiedad. En la exploracidn fisica se
encontrd una agudeza visual de 20/100 OD y 20/80
OI. Agudeza visual mejor corregida de 20/50 RE y
20/40 LE. Paquimetria de 526 micras en OD y 538
micras en OI, presion intraocular de 15 mmHg en
OD y 16 mmHg en OI. Refracciéon OD: -4,00 -3,75
177°y OI -6,50 -2,75 50°. La densidad de células
endoteliales era en el OD de 1786 células/mm?* y
2552 células/mm? en el OI. El pleomorfismo y el
polimegatismo fueron normales en cada ojo.
Conclusiones: Este caso representa que si el pa-
ciente es elegido correctamente, el implante de una
LIO de camara anterior puede dar buenos resulta-
dos anatémicos y funcionales sin complicaciones,
incluso 40 afios después de la cirugia.

Palabras clave: lente intraocular de cdmara ante-
rior, extraccion intracapsular de cataratas, micros-
copia endotelial, refraccion, calidad visual.

0s olhos podem permanecer saudaveis
40 anos apds a substituicao da lente da
camara anterior

Resumo

Objetivo: Apresentar o caso de um paciente porta-
dor de lente intraocular de cAmara anterior (LIO-

-CA) ha 40 anos, sem complicagdes, ressaltando
que quando a indica¢ao do paciente é adequada, os
implantes sdo seguros.

Caso clinico: Apresentamos o caso de uma mulher
de 85 anos que se compareceu ao departamento de
oftalmologia para avaliagdo geral da saude visual
e a presenca de hiposfagma no olho direito (OD).
Dados relevantes incluiram a extra¢do prévia de
catarata extracapsular no olho direito (OD), com
colocagdo de uma LIO de camara posterior; o olho
esquerdo (OE), com o implante de uma LIO intra-
capsular de catarata com mais de 40 anos, havia
sido realizado. O exame fisico revelou acuidade vi-
sual de 20/100 OD e 20/80 OE. A acuidade visual
melhor corrigida foi de 20/50 OD e 20/40 OE. A pa-
quimetria foi de 526 microns no OD e 538 microns
no OE, e a pressao intraocular foi de 15 mmHg no
OD e 16 mmHg no OE. Refragao OD: -4,00 -3,75
177° e OE: -6,50 -2,75 50°. A densidade de células
endoteliais era de 1.786 células/mm® no olho di-
reito e 2.552 células/mm* no OE. Pleomorfismo e
polimegatismo eram normais em ambos os olhos.
Conclusdes: Este caso demonstra que, se o pacien-
te for adequadamente selecionado, o implante de
uma LIO de camara anterior pode produzir bons
resultados anatomicos e funcionais sem complica-
¢oes, mesmo 40 anos apos a cirurgia.
Palavras-chave: lente intraocular de camara ante-
rior, extragdo de catarata intracapsular, microsco-
pia endotelial, refragdo, qualidade visual.

Introduction

Many years ago, just before intraocular lenses
were invented, patients had to get used to wearing
thick and heavy crown glass spectacles or uncom-
fortable contact lenses, after cataract removal sec-
ondary to aphakic hypermetropia'.

However, it wasn't until the 1950s that intra-
ocular lenses became popular after Dr. Harold
Rydley implanted the first polymethyl methacrylate
(PMMA) posterior chamber (PC) bag intraocular
lens (IOL), resembling the natural eye lens®. By this
time, the most important complication was IOLs
dislocation, due to the overweight and poor anchor
capacities, without ceasing to mention, of course,
the refractive surprises over +18.0 diopters' ™

€230



Eyes can remain healthy after 40 years of an anterior chamber intraocular lens

With the passage of time and the advent of new
technologies, different models started to emerge,
including anterior chamber IOLs (AC-IOL), with
physical conformations and designs with dif-
ferent optics and haptics®. Such is the case that
many ophthalmologists preferred AC-IOLs over
PC-IOLs, because they could be easily implanted
after extracapsular cataract extraction (EECC)
and intracapsular cataract extraction (IECC), and
no capsular support was needed. Nevertheless, the
complications with AC-IOLs started to emerge,
including the most feared, endothelial cell loss,
corneal decompensation, and any pupillary-as-
sociated difficulty*>.

At first, there was no clear understanding of
the reason or association of the complication,
however complications were later associated
with the lens vault, which first generations of
AC-IOLs were not really calculated and there-
fore very close to the endothelium, bringing
consequently an abnormal flow of the aqueous
humor, inducing endothelial damage and corneal
failure at the end’*. On the other hand, iridocor-
neal synechiae and chronic inflammation due to
angle-supported haptics were also reported, pro-
ducing severe secondary glaucoma after a short
period*>.

Unfortunately for the above reasons, a lot of
AC-IOLs had to be later explanted due to severe
sight-threatening complications; so, it became
necessary iridectomies, because of several reports
of pupillary blocking’. Over time, the ophthalmo-
logical industry began the design and creation
of new lenses, using new materials, with better
efficiency of shape and sizes, which allowed the
non-interaction with the endothelium and thus
respecting the natural anatomy of the eye. In this
context, our objective is to present a case where
we found a patient with an AC-IOLs for the last
40 years, with no secondary alterations, in order
to highlight that when the patient’s indication is
appropriate, these implants are effective and safe.

Case report

We present a 85-year-old woman who came to
the ophthalmology department for an evaluation,

for a comprehensive visual health check with the
presence of hyposphagma in the right eye (RE).

As arelevant personal pathological history we
found that EECC surgery was performed in the
RE, with placement of a PC-IOL. In the contralat-
eral eye left eye (LE), IECC technique surgery was
done, with an anterior chamber IOL implanted,
with more than 40 years ago.

The physical examination assessed visual
acuity (VA) of 20/100 RE and 20/80 LE. Best-
corrected visual acuity (BSCVA) 20/50 RE and
20/40 LE. Pachymetry of RE 526 microns and
LE 538 microns, intraocular pressure (IOP) of
15 RE AND 16 LE. RE refraction: SpH -4.00 CyL
-3.75x 177° and LE SpH -6.50 CyL -2.75 x 50°.
Endothelial cell count was in the RE 1786 cells
and 2552 cells respectively. Pleomorphism and
Polymegatism were both normal in each eye
(Figs. 1 & 2).

With biomicroscopy examination of the ante-
rior segment LE, it was observed with adequate
implantation of eyelashes, without eyelid alter-
ations, without signs of infection, conjunctiva and
sclera with hyposphagma in resolution, transpar-
ent cornea, formed anterior chamber, 5-piece
AC-IOL, centered, without endothelial touch,
superior iridectomy in the meridian of 12. On the
other hand, the Adelphi eye was found unaltered.
In both eyes, an attached retina with typical high
myopia changes was found, and no further lesions
were presented (Fig. 3). The optical quality of
both eyes, despite the different characteristics of
endothelial microscopy and the type of surgery
and intraocular lens implantation, show stability
and satisfaction in the patient (Fig. 4).

Discussion

It is not an everyday experience to examine a
patient due to hyposfagma and realize the eye is in
good health condition after 40 years of AC-IOL.

We want to focus special attention on the left
eye because of the current health status despite
40 years of AC-IOL implantation. This case rep-
resents quite the opposite of many reports of
failed implantation of AC-IOLs in particular
those from first generations®”.
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Figure 1. Endothelial microscopy of the right eye.
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Figure 2. Endothelial microscopy of the left eye.
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Figure 3. Anterior segment of the left eye is observed with hyposphagnum in resolution, with AC IOL and upper central iridotomy.

Although ACIOLs have been found to improve
visual acuity, corneal endothelial cell loss is a com-
mon long-term complication®”, these lenses have
also been implicated in several other unwanted
results, such as corneal decompensation, increase
in IOP, pupillary distortion, cystoid macular
edema and even retinal detachment®.

We have to consider that this kind of AC-IOLs
(5-piece angle supported IOLs) was suspended
in many 1st world countries due to poor quality
results and several complications. These lenses
were later exported to underdeveloped coun-
tries and implanted for many further years. This
was probably the circumstance of this case. For
many surgeons, these kinds of lenses were the
only options available at that time.

This case represents long-term implantation
of aphakic anterior chamber IOL with excellent

results, comparable to other studies such as a
prospective studies by Droslum in which 18 of
20 aphakic eyes had acceptable results after 6 to
8 years follow up®. This indicates that anterior
chamber IOLs can be safe in selected patients. It
may seem that the proximity of anterior chamber
IOLs to the cornea represents a higher endothelial
loss, mostly seen in first-generation models, such
as the Leiske, which had a corneal decompensa-
tion rate of 8.4 after 12.9 years, seen by Panton
etal’.

Although new aphakic AC-IOLs have emerged
such as the Artisan Iris Claw, open loop ACIOL,
Kellman multiflex IOL, and MTA3UO ACIOLs
they are still related, in different degrees, to com-
plications. Newer techniques like scleral fixated
IOLs or posterior iris claw lenses have demon-
strated good follow-up results regarding endo-
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Figure 4. Optical quality represented in both eyes.

thelial cell loss'*", although the learning curve is
higher in these techniques and vitrectomy is nec-
essary in most cases. In a study driven by Ellerton
et al., only 1 of 81 cases of flexible, open-loop
anterior chamber IOLs developed bullous kera-
topathy after 30 months'?. However, authors like
Droslum conclude that anterior chamber IOLs
can be well tolerated if there is a lack of preex-
isting corneal pathology®, and the case we have
presented could be an example of this.

Conclusion

In summary, this case represents that if the
patient is chosen correctly, the implantation of
an anterior chamber IOL can give good anatomi-
cal and functional results without complications,
even 40 years after surgery.
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oz @2
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Resumen

Objetivos: Describir las caracteristicas clinicas y
oculares del sindrome de Gorlin a propdsito de un
caso.

Caso clinico: Se recibi6 interconsulta por pacien-
te masculino de 58 afios con antecedente de me-
lanoma facial. Presentaba miasis frontotemporal
izquierda sobre lesion hiperpigmentada y afecta-
cion palpebral, ademds de malformacion en piezas
dentarias y multiples lesiones hiperpigmentadas
nodulares faciales. La vision estaba severamente
comprometida. Tras realizar interconsulta con los
servicios de cirugia de cabeza y cuello, oncologia
y odontologia se arrib¢ al diagndstico presuntivo
de sindrome de Gorlin en base a los signos mul-
tisistémicos observados. El paciente abandoné su
atencion regresando a los tres meses con empeo-
ramiento del cuadro. En una tomografia compu-
tada se observo una masa ocupante en el vértice
de la orbita izquierda. Se decidié su internacidn,
por contexto clinico-social del paciente. Se realizé
toilette quirtrgica, toma de biopsias y se evaluaron
futuras pautas terapéuticas, incluyendo como op-
ciones el uso de vismodegib, pero no se pudieron
realizar ya que el paciente firmo su alta voluntaria
y no ha vuelto a la institucion.

Conclusién: En el caso presentado se lograron
identificar mediante interconsultas entre diferen-
tes especialidades las caracteristicas principales
del sindrome de Gorlin: carcinomas basocelulares
en diversas regiones, tumores queratoquisticos
mandibulares y anomalias esqueléticas junto con
las manifestaciones oculares. Lamentablemente
por condiciones sociales no se logro realizar el se-
guimiento del caso.

Palabras clave: sindrome de Gorlin.

e236


https://doi.org/10.70313/2718.7446.v18.n2.424

Sindrome de Gorlin y afectacion ocular

Gorlin’s syndrome and ocular
manifestation

Abstract

Objective: To describe the clinical and ocular fea-
tures of Gorlins syndrome, based on a case report.
Case report: A 58-year-old male patient with a
history of facial melanoma, who had left fronto-
temporal myiasis on hyperpigmented lesion and
palpebral involvement, in addition to malforma-
tion of teeth and multiple facial nodular hyper-
pigmented lesions was consulted. Vision was se-
verely compromised. After consultation with the
head and neck surgery, oncology and dentistry
services, a presumptive diagnosis of Gorlin’s syn-
drome was made, based on the multisystemic signs
observed. The patient left the clinic and returned
three months later with worsening of the fourth
episode. A CT scan showed a mass occupying the
vertex of the left orbit. It was decided to hospitalize
him, due to the clinical and social context of the
patient. Surgical toilette was performed, biopsies
were taken and future therapeutic guidelines were
evaluated, including the use of Vismodegib as an
option, but they could not be performed since the
patient signed his voluntary discharge and has not
returned to the institution.

Conclusion: In the case presented, the main char-
acteristics of Gorlin's syndrome were identified
by means of interconsultations between different
specialties: basal cell carcinomas in different re-
gions, mandibular keratocystic tumors and skele-
tal anomalies, together with ocular manifestations.
Unfortunately, due to social conditions it was not
possible to follow up the case.

Keywords: Gorlins syndrome.

Sindrome de Gorlin e envolvimento ocular
Resumo

Objetivos: Descrever as caracteristicas clinicas e
oculares da sindrome de Gorlin com base em um
caso.

Caso clinico: Recebeu-se interconsulta médica de
paciente masculino, 58 anos, com histérico de me-
lanoma facial. Apresentava mifase frontotemporal
esquerda sobre lesdo hiperpigmentada e compro-
metimento palpebral, além de malformagdes den-

tarias e multiplas lesoes faciais hiperpigmentadas
nodulares. Sua visdo estava gravemente compro-
metida. Apds consulta com os departamentos de
cirurgia de cabeca e pescoc¢o, oncologia e odontolo-
gia, foi feito o diagndstico presuntivo de sindrome
de Gorlin com base nos sintomas multissistémicos
observados. O paciente abandonou o tratamento
e retornou trés meses depois com piora dos sin-
tomas. Uma tomografia computadorizada revelou
uma massa ocupando o apice da drbita esquerda.
A decisdo de interna-lo foi tomada com base no
contexto clinico e social do paciente. Foi realizado
toilette cirurgico, bidpsias foram realizadas e futu-
ros regimes terapéuticos foram avaliados, incluin-
do o uso de vismodegib, mas estes ndo puderam
ser implementados porque o paciente assinou um
termo de alta voluntaria e ndo retornou a institui-
¢do.

Conclusdo: No caso apresentado, as principais
caracteristicas da sindrome de Gorlin foram iden-
tificadas por meio de consultas entre diferentes
especialistas: carcinomas basocelulares em diver-
sas regioes, tumores ceratocisticos da mandibula
e anormalidades esqueléticas, além de manifesta-
¢oes oculares. Infelizmente, devido a circunstin-
cias sociais, o acompanhamento do caso ndo foi
possivel.

Palavras-chave: sindrome de Gorlin.

Introduccion

En 1960, Gorlin y colaboradores publicaron lo
que potencialmente estimaban que se trataba de
un nuevo sindrome en un paciente donde iden-
tificaron disostosis craneofacial, conducto arte-
rial persistente, hipertricosis, hipoplasia de labios
mayores, anomalias dentales y oculares'. En las
siguientes décadas siguieron apareciendo publi-
caciones donde se identificaban varias caracteris-
ticas de la apreciacion inicial publicada en 1960,
pero donde también se agregaban variantes hasta
que en 1985 se sumo la afectacion cutanea y su
relacion con el carcinoma basocelular maltiple,
ademas de los tumores queratoquisticos ondon-
togenéticos’. Finalmente a este sindrome se lo
renombrd como “sindrome de Gorlin-Goltz”,
que también es conocido como “sindrome de
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carcinoma basocelular nevoide”, donde la mas
reciente revision de este tema y la afectacion ocu-
lar expresa que es una condicién genética rara
que predispone a las personas a varias anomalias
del desarrollo y a tumores®. A nivel ocular se ha
confirmado la presencia de hipertelorismo, cata-
ratas congénitas y nistagmus, destacando la alta
frecuencia de estrabismo, membranas epirretina-
les y mielinizacién del nervio 6ptico’.

Si bien han pasado casi seis décadas y media
desde que se iniciaron los primeros informes de
este sindrome, quedan muchos interrogantes y
las evidencias publicadas son pocas. Se trata de
una enfermedad rara con una prevalencia esti-
mada que oscila entre 1/30.827 a 1/256.000'7,
donde se afectan por igual hombres y mujeres*.
Es una enfermedad de base genética autosémica
dominante que tiene alta variacion fenotipica
intrafamiliar causada por mutaciones de la linea
germinal del gen PTCHI1%®. Aproximadamente
entre el 50% y el 85% de los casos se origina por
variantes patogénicas del gen supresor de tumores
PTCHI1S, localizado en cromosoma 9 (9q22.3)
pero entre el 15% y el 27% de los casos aun se
desconoce la causa®’.

Por tal motivo, el objetivo de nuestro trabajo
ha sido realizar la descripcion de los hallazgos
encontrados en un paciente con diagnostico pre-
suntivo de sindrome de Gorlin y compartir las
dificultades que nuestro grupo tuvo que enfrentar
en el manejo del caso clinico.

Caso clinico

Se recibid interconsulta en el servicio oftal-
molégico del Hospital San Martin de la ciudad
de Parana (Entre Rios, Argentina) por paciente
masculino de 58 afos con antecedente de mela-
noma facial (diagnosticado en 1998), que concu-
rrié por guardia central del hospital con miasis
fronto-temporal izquierda sobre lesion hiperpig-
mentada que comprometia parpados.

En la valoracion inicial se observo la malfor-
macion de multiples piezas dentarias y se cons-
tataron multiples lesiones hiperpigmentadas
nodulares faciales de las cuales emergian para-
sitos larvarios. En el examen ocular se constatd

* ISSNe 2718-7446 * Volumen 18 « Nmero 2 * Junio 2025

que la agudeza visual en ojo derecho (OD) era
visién bulto y en ojo izquierdo (OI) no se pudo
evaluar por edema bipalpebral a tension (figs. 1
y 2). Se realizé laboratorio clinico, tomografia
computada (TC) de cerebro y orbitas, ademas
de una ecografia ocular de ambos ojos, que no
arrojaron anormalidades inicialmente. Se decidié
realizar interconsulta con los servicios de cirugia
de cabeza y cuello, oncologia y de odontologia.
Luego de debatir el caso, se arribo al diagnostico
presuntivo de sindrome de Gorlin en base a los
signos multisistémicos observados.

Desafortunadamente el paciente abandoné su
atencion y regreso a los tres meses con empeora-
miento del cuadro general, principalmente a nivel
ocular (figs. 3 y 4), mas alla de una mejoria parcial
delalesion dérmica temporal izquierda y la reso-
lucion del severo edema bipalpebral izquierdo
del primer control.

Al repetir la TC se observé una masa ocupante
en el vértice de la érbita izquierda. Se decidié su
internacion debido al contexto clinico-social del
paciente. Se realizd toilette quirurgica, toma de
biopsias y se evaluaron futuras pautas terapéuti-
cas, incluyendo otras opciones como la utilizacion
de vismodegib y la intencién de buscar la confir-
macion genética del diagndstico. Nuevamente se
perdio el seguimiento del paciente, quien firmé
su alta voluntaria y no volvi6 a la institucién.

Discusion

El presente caso result6 un gran desafio para el
equipo hospitalario, tanto para establecer su diag-
nostico como para su manejo y contencion. En
el ambito hospitalario, el manejo de los pacien-
tes incluye la consideracion de los problemas
socio-culturales y econémicos de la poblacién,
pero para los médicos es muy complejo poder dar
solucidn a esos aspectos que rodean a las enfer-
medades y a los propios pacientes. El caso presen-
tado resume tanto las problematicas de personas
en situacion de calle, alteraciones psiquicas y falta
de contencion social, situaciones para los que la
salud publica hace lo que puede, comprendiendo
que no siempre es suficiente, cuando ademas apa-
recen patologias raras o poco frecuentes.
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Figura 2. Severa afectacion de regién periocular derecha con secrecién purulenta y multiples lesiones pigmentarias en piel circundante.
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ok

Figura 3. Empeoramiento de lesion ocular derecha; en la misma fotografia se observa que el edema bipalpebral izquierdo logrd resolverse luego
del tratamiento inicial.
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Figura 4. Evolucion favorable de lesién dérmica temporal izquierda.
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Moramarco y colaboradores son quienes mas
han aportado en la literatura cientifica sobre las
manifestaciones oculares del sindrome de Gorlin-
Goltz en un estudio que evalud a once pacientes
en quienes se confirmo esta patologia mediante
test genéticos’. Ellos encontraron en su casuis-
tica alteraciones como hipertelorismo, cataratas
congénitas, nistagmus, estrabismo, membranas
epirretinales y mielinizacién del nervio dptico,
concluyendo que las caracteristicas oculares —
que son frecuentes y distintivas— podrian ayudar
en el proceso de diagndstico de este sindrome,
poniendo énfasis en el papel crucial del oftalmo-
logo en el manejo de estos pacientes. Esto fue en
parte lo que nos motivé también a nuestro grupo
al desarrollo del presente trabajo, pero en nues-
tro caso tuvimos limitaciones tanto a la hora de
poder realizar la confirmacion diagnostica gené-
tica como en el momento del seguimiento del
paciente por los aspectos previamente mencio-
nados. En cuanto al tratamiento, en nuestro caso
fue en todo momento orientado a resolver las
complicaciones, el cuadro de miasis y el manejo
de las lesiones dérmicas sin muchas mas opciones
para realizar debido al grado de afeccién que tenia
el paciente en el momento de la primera consulta.

Se llegd a valorar la posibilidad de utilizar el
vismodegib de acuerdo con lo que se recomienda
en la revision sistematica publicada en 2024 por
Palmeiro y colaboradores®, algo que, si conside-
ramos la falta de adhesion del paciente a la hora
de realizar sus controles, posiblemente también
nos hubiera llevado al fracaso. Esto no alcanza-
mos a realizarlo.

Encontramos un informe de alteracién psi-
quidtrica en relacion con el sindrome de Gorlin
en un adulto de 34 afios, pero no hay mayor infor-
macion para realmente establecer una asociacion,
aunque al considerar el caso de nuestro paciente
estimamos que también podria haber tenido una
alteracién que no pudo ser valorada: el poten-
cial desorden mental del caso podria haber sido
reactivo, influenciado por su historia de vida o
incluso por una afectacion intracraneal secunda-
ria. Finalmente, en el contexto de la masa ocu-
pante en el vértice de la 6rbita y que dentro de este
sindrome se incluye la presencia de carcinomas
basocelulares multiples, el futuro y la expectativa

de vida de nuestro paciente pareciera ser limitado,
mas alla de las lesiones oculares.

Conclusion

Al coordinar las interconsultas entre especia-
lidades en el caso presentado se lograron iden-
tificar las principales caracteristicas clinicas del
sindrome de Gorlin: carcinomas basocelula-
res en diversas regiones, tumores queratoquis-
ticos mandibulares y anomalias esqueléticas,
junto con las manifestaciones oftalmoldgicas.
Lamentablemente, a pesar de poder realizar un
diagndstico clinico presuntivo, no se ha logrado
contener al paciente y continuar con su trata-
miento por sus condiciones sociales.
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Abstract

We present an unusual case of pupillary vitreous
herniation with an intact hyaloid membrane, asso-
ciated with anterior dislocation of the intraocular
lens, an intact capsular bag, and a partially intact
zonule. This case occurred in an 85-year-old pa-
tient with acute post-traumatic glaucoma immedi-
ately following cataract surgery. In the absence of
similar reports, an innovative surgical technique
was proposed: anterior hyaloidectomy in the ret-
roiridian chamber. This minimally invasive proce-
dure, performed by peripheral iridectomy, includes
prelental anterior retroiridian vitrectomy, facilitat-
ing spontaneous repositioning of the intraocular
prosthesis. The visual and anatomical results were
favorable, demonstrating the potential efficacy of
this technique for anterior segment surgeons.
Keywords: acute glaucoma, pupillary block, cata-
ract, anterior lens luxation, hyaloid.

Introduction

We report a rare case of vitreous herniation
with an intact hyaloid membrane into the anterior
and retroiridian chambers, resulting in pupillary
seclusion due to entrapment, and associated with
anterior intraocular lens (IOL) dislocation within
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Figure 1. Vitreous herniation with an intact hyaloid membrane into the anterior and retroiridian chambers, resulting in pupillary seclusion due to
entrapment, and associated with IOL dislocation within an intact capsular bag and a partial intact zonule.

an intact capsular bag and a partial intact zonule
(Fig. 1). The goal of treatment is to restore nor-
mal aqueous flow and anterior segment anatomy.
Although peripheral iridotomy with an Nd:YAG
laser is the initial procedure of choice for similar
cases, it is often difficult or insufficient, requiring
a complementary vitrectomy. Therefore, we pro-
pose a novel technique: anterior hyaloidectomy in
the retroiridian chamber. The procedure is per-
formed through a minimal peripheral iridectomy
within the retroiridian chamber associated with
spontaneous repositioning of the IOL, taking
advantage of the corneal incisions from the pre-
vious surgery and thus avoiding the need for a
classic pars plana vitrectomy with its associated
complications.

Case

We present the case of an 85-year-old man
who underwent cataract surgery in the right eye
(RO) in November 2024. A foldable, monofocal,
hydrophilic acrylic IOL (S-Lens, Sidapharm) was
implanted without apparent complications.

Seventy-two hours after the procedure, the
patient presented to the emergency department
complaining of sudden vision loss following
ocular trauma due to scratching. Slit-lamp bio-
microscopy (SLM) using the Van Herick tech-
nique revealed a narrowed anterior chamber with
angle block (Fig. 2A). Direct illumination with
the optical section detected pupillary seclusion
associated with vitreous opacity in the form of
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Figure 2. Images obtained using the OCUFY" WIDE device, illustrating the cases progression. (A) and (B) show findings of 72 hours post-
ocular trauma, including decreased anterior chamber depth with angle closure and the presence of vitreous opacity in the form of a “recumbent
parabola” reflex corresponding to the intact anterior hyaloid surface herniated into the anterior chamber. (C) and (D) show improvement 10 days
postoperatively, with deepened anterior chamber, round pupil, released iris, and the presence of a temporal peripheral iridectomy.

a “recumbent parabola” reflex corresponding to
the intact anterior hyaloid surface herniated into
the anterior chamber (Fig. 2B). The vitreous acts
as a magnifying glass, denoting false posterior
displacement of the IOL. Ocular pressure moni-
toring with a Goldmann tonometer yielded values
greater than 60 mmHg.

Additional studies were performed, and pre-
vious studies were analyzed for a detailed eval-
uation. A Scheimpflug (SC) camera revealed
a preserved anterior segment prior to cataract
surgery (Fig. 3A). Seventy-two hours after the
trauma, narrowing of the anterior chamber and
pupillary vitreous was observed (Fig. 3B), and

postoperatively, the anterior chamber deepened
again, restoring the anterior segment anatomy
(Fig. 3C). Optical coherence tomography (OCT)
examination revealed narrowing of the anterior
chamber, pupillary block, and the presence of
an intact anterior hyaloid membrane with ante-
rior displacement of the IOL, possibly due to
rotation of the ciliary processes, resulting in an
anterior chamber depth (ACD) of approximately
2313 mm (Fig. 4A). Angular block also occurred
with iris incarceration in the incision (Fig. 4B
and C). Ocular response analysis (ORA) of the
OD revealed altered corneal hysteresis due to the
corneas inability to absorb and dissipate energy

e245



Oftalmologia Clinica y Experimental ¢ ISSNe 2718-7446 + Volumen 18 * Nimero 2 * Junio 2025

Figure 3. Demonstrates the evolution of the patients anterior segment using SC. Initially (A), a preserved anterior segment was observed before
cataract surgery. Following the trauma (B), narrowing of the anterior chamber and pupillary vitreous haze were evident. Post retroiridian anterior
hyaloidectomy (C), the restoration of the anterior segment anatomy with deepening of the anterior chamber.

due to elevated intraocular pressure and corneal
edema (Fig. 5).

Based on these findings and given that we
have not found any similar cases in the litera-
ture, we interpret the condition as a herniation
of the vitreous body with the hyaloid intact into
the anterior and retroiridian chambers, block-
ing the pupil due to entrapment, together with
forward dislocation of the IOL, contained in the
bag and with a partially intact zonule. Therefore,
an innovative surgical technique called anterior
hyaloidectomy of the retroiridian chamber was
performed, with spontaneous repositioning of the
IOL. At 10 days postoperatively, SLM showed a
round pupil, iris released from the incision and
peripheral iridectomy with deepening of the ante-
rior chamber and positioned IOL (Fig. 2C and D)

resulting in a visual improvement to LogMAR 0.
Complementary examinations such as SC (Fig.
3C) and OCT (Fig. 6) corroborated these results,
validating the success of the surgical procedure.

Surgical technique

The following steps were performed (Table 1):
1. Intracameral anaesthesia was administered
using a spatulated cannula, with a mixture
of 0.75 ml of preservative-free 1% lidocaine
and 0.75 ml of Ringer lactate.
2. Patient with seclusion glaucoma prior to sur-
gery (Fig. 7A).
3. Surgery was initiated using the two incisions,
primary and secondary, previously created
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Cornea

Figure 4. OCT at 72 hours post-trauma: revealed narrowing of the anterior chamber and presence of an intact anterior hyaloid membrane with
displacement of the IOL towards the posterior chamber (A). In addition, angular block (B), with iris incarceration will be observed in incisions (C).

during cataract surgery 72 hours prior. The
main and secondary incisions were rescued
with the same handpieces.

Small-diameter temporal peripheral iridec-
tomy was performed with Wescott scissors
and 0.12 mm serrated Castroviejo forceps
(Fig. 7B).

Entry into the anterior chamber was made
through the secondary incision with the con-
tinuous irrigation handpiece (Fig. 7C).
Anterior vitrectomy was performed with a
20 G gauge through the primary incision,
threading through the iridotomy and access-
ing the retroiridian chamber. The following

parameters were used: cutting speed of 1000
cpm, aspiration rate of 20 cc/min and vacuum
of 250 mmHg (Fig. 7C).

7. Patient after retroiridian anterior hyaloid-
ectomy through the peripheral iridectomy
(Fig. 7D).

Discussion

Due to the absence of cases reported in the lit-
erature, we present a case of acute post-traumatic
glaucoma resulting from pupillary entrapment
of a vitreous hernia with an intact hyaloid mem-
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Figure 5. ORA of the OD, showed a significant alteration of the corneal hysteresis due to the inability of the cornea to absorb and dissipate energy
due to high intraocular pressure.

-
-
Figure 6. OCT at 72 hours post-trauma: narrowing of the anterior chamber, pupillary block and presence of the intact anterior hyaloid, with
anterior displacement of the IOL (A). In addition, iris incarceration in the incision (B), with angular block (C).
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Table 1. The following steps were performed.
STEP PROCEDURE

1 Administration of intracameral anaesthesia (0.75 ml 1% lidocaine preservative-free + 0.75 ml Ringer’s lactate) using a
spatula-tipped cannula.

5 Re-opening of primary and secondary incisions (created 72 hours prior during cataract surgery) using the same
handpieces.

3 Small diameter temporal peripheral iridectomy using Wescott scissors and 0.12 mm Castroviejo serrated forceps.

4 Entry into the anterior chamber through the secondary incision using a continuous irrigation handpiece.

5 Anterior vitrectomy (20G) through the primary incision, accessing the retroiridian space via the iridectomy. Parameters:
cut rate 1000 cpm, aspiration 20 cc¢/min, vacuum 250 mmHg.

B SRS . 1 A
Figure 7. Patient with seclusion glaucoma before surgery (A). Small diameter peripheral temporal iridectomy was performed using Wescott
scissors and 0.12 mm serrated Castroviejo forceps (B). The anterior chamber was entered through the secondary incision with the continuous
irrigation handpiece. An anterior vitrectomy was performed through the primary incision, threading through the iridotomy and accessing the
retroiridian chamber (C). Patient after anterior hyaloidectomy retroiridian through peripheral iridectomy (D).
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Table 2. Comparison between malignant glaucoma and pupillary seclusion.

CHARACTERISTIC MALIGNANT GLAUCOMA PUPILLARY SECLUSION
Background Can occur post-surgery. (an occur post-surgery.
(ause Ciliary block and misdirection of aqueous. Pupillary block and accumulation of aqueous

humour.

Angle-closure mechanism

Misdirection of aqueous into the vitreous,
pushing the lens and iris forward.

Pupil block that pushes the iris forward due to
the accumulation of aqueous humour.

Synechiae Not always present.

Always present.

Treatment

Reverse the misdirection of aqueous.

Break the block to re-establish aqueous flow.

brane associated with anterior dislocation of the
IOL within an intact capsular bag and partially
preserved zonula.

An innovative surgical technique is proposed:
anterior hyaloidectomy of the retroiridian cham-
ber. This procedure consists of a peripheral iri-
dectomy, followed by an anterior hyaloidectomy
and a prelental anterior retroiridian vitrectomy.
The technique facilitates spontaneous IOL repo-
sitioning and can be performed by anterior seg-
ment surgeons.

The retroiridian chamber, delimited by the
posterior surface of the iris, ciliary muscle, cili-
ary processes, zonule, and anterior lens, is crucial
for aqueous humor dynamics'. Vitreorrhagia in
this space associated with trauma may involve the
hyaloid membrane, as in our case, or the vitreous
humor?. Traditionally, pars plana vitrectomy is
the treatment of choice in similar cases; there-
fore, a novel surgical alternative is proposed for
this case.

To contextualize this proposal, it is essential
to review the concepts of malignant glaucoma
(Von Graefe, 1869) and pupillary seclusion, both
related to aqueous outflow disturbances (Table
2). In malignant glaucoma, techniques such as
anterior capsulohyaloidectomy with anterior vit-
rectomy have been described**.

This innovative technique represents a safe and
effective alternative in these complex cases. It is
crucial to differentiate this technique from retr-
oiridian anterior vitrectomy for the removal of late
cortical remnants located in the posterior segment
for anterior segment surgeons’. It is crucial to dif-

ferentiate this technique from retroiridian anterior
vitrectomy for the removal of late cortical rem-
nants involving the posterior segment.

Studies with larger caseloads and longer fol-
low-up are needed to validate its long-term
efficacy.

Conclusion

Anterior hyaloidectomy of the retroiridian
chamber is presented as an innovative surgical
technique for the treatment of acute angle-closure
glaucoma secondary to post-traumatic pupillary
block of the intact anterior hyaloid in the acute
phase. This procedure offers a less invasive alter-
native to pars plana vitrectomy, with favorable
visual and anatomical results in the presented
case. However, studies with larger caseloads and
longer follow-up are required to validate its long-
term efficacy and safety. Standardization of this
technique could represent an advance in the
management of this complex ophthalmological
condition.
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Resumen

Se presenta un caso inusual de hernia vitrea pu-
pilar con hialoides intacta asociada a luxacién an-
terior de lente intraocular, bolsa capsular intacta
y zénula parcialmente integra, en un paciente de
85 afios con glaucoma agudo postraumatico inme-
diatamente posterior a cirugia de catarata. Ante
la ausencia de informes similares, se propuso una
técnica quirdrgica innovadora: hialoidectomia
anterior en la camara retroiridiana. Este procedi-
miento minimamente invasivo realizado mediante
iridectomia periférica incluye vitrectomia anterior
retroiridiana prelental que facilita el reposiciona-
miento espontdneo de la prétesis intraocular. Los
resultados visuales y anatémicos fueron favorables
y demostraron la eficacia potencial de esta técnica
para cirujanos de segmento anterior.

Palabras clave: glaucoma agudo, bloqueo pupilar,
catarata, luxacién anterior de la lente, hialoides.

Hyaloid pupillary seclusion: anterior
hyaloidectomy in the retroiridian
chamber. A novel technique for acute
closed-angle glaucoma secondary to
post-traumatic pupillary block due to
herniation of the vitreous body with an
intact hyaloid membrane

e252


https://doi.org/10.70313/2718.7446.v18.n2.412

Seclusion pupilar hialoide: hialoidectomia anterior en la cdmara retroiridiana

Abstract

We present an unusual case of pupillary vitreous
herniation with an intact hyaloid membrane, asso-
ciated with anterior dislocation of the intraocular
lens, an intact capsular bag, and a partially intact
zonule. This case occurred in an 85-year-old pa-
tient with acute post-traumatic glaucoma immedi-
ately following cataract surgery. In the absence of
similar reports, an innovative surgical technique
was proposed: anterior hyaloidectomy in the ret-
roiridian chamber. This minimally invasive proce-
dure, performed by peripheral iridectomy, includes
prelental anterior retroiridian vitrectomy, facilitat-
ing spontaneous repositioning of the intraocular
prosthesis. The visual and anatomical results were
favorable, demonstrating the potential efficacy of
this technique for anterior segment surgeons.
Keywords: acute glaucoma, pupillary block, cata-
ract, anterior lens luxation, hyaloid.

Seclusao pupilar hialdide: hialoidectomia
anterior na camara retroiridiana. Uma
nova técnica para glaucoma agudo de
angulo fechado secundario a bloqueio
pupilar pos-traumatico devido a hérnia
do corpo vitreo com membrana hialdide
pregada intacta

Resumo

Apresentamos um caso incomum de hérnia vitrea
pupilar com hialdide intacto associado a luxacdo
anterior da lente intraocular, saco capsular intac-
to e zonula parcialmente intacta, em um paciente
de 85 anos com glaucoma pds-traumatico agudo
imediatamente apos cirurgia de catarata. Na au-
séncia de relatos semelhantes, uma técnica cirur-
gica inovadora foi proposta: hialoidectomia ante-
rior na camara retroiridiana. Este procedimento
minimamente invasivo realizado por iridectomia
periférica inclui vitrectomia anterior retroiridiana
pré-lental que facilita o reposicionamento espon-
taneo da protese intraocular. Os resultados visuais
e anatomicos foram favoraveis e demonstraram a
potencial eficacia desta técnica para cirurgides do
segmento anterior.

Palavras chave: glaucoma agudo, bloqueio pupi-
lar, catarata, deslocamento anterior do cristalino,
hialoide.

Introduccion

Presentamos un caso inusual de una hernia-
cién del cuerpo vitreo con la hialoides intacta
hacia la cdmara anterior y el espacio retroiri-
diano produciendo una seclusién pupilar con
enclavamiento, junto con la luxacién de la LIO
hacia adelante, contenido en la bolsa y con la
zoénula parcialmente intacta (fig. 1). El objetivo
del tratamiento es restablecer el flujo acuoso nor-
mal ademas de la anatomia del segmento ante-
rior. Si bien la iridotomia periférica con laser
Nd:YAG es el procedimiento inicial de eleccion
para casos similares, a menudo resulta dificil o
insuficiente, lo que requiere de una vitrectomia
complementaria. Por lo tanto, proponemos una
técnica novedosa: hialoidectomia anterior en la
camara retroiridiana. El procedimiento se realiza
a través de una iridectomia periférica minima
dentro del espacio retroiridiano asociado a un
reposicionamiento espontaneo de la lente intrao-
cular, aprovechando las incisiones corneales de
la cirugia previa y evitando asi la necesidad de
una vitrectomia clasica por pars plana con sus
complicaciones asociadas.

Caso clinico

Se presenta el caso de un varén de 85 afos
sometido a cirugia de catarata en el ojo derecho
(OD) en noviembre de 2024 cuando se le implant6
una lente intraocular (LIO) monofocal mono-
pieza plegable de acrilico hidrofilico (S-Lens,
Sidapharm) sin complicaciones aparentes.

A las 72 horas de la intervenciodn, el paciente
acudio a urgencia refiriendo disminucién brusca
de la vision tras traumatismo ocular por rascado.
El examen de biomicroscopia con lampara de
hendidura (BMC), técnica Van Herick, revelo
camara anterior disminuida con bloqueo angular
(fig. 2A). La iluminacién directa con la seccion
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Figura 1. Herniacion del cuerpo vitreo con la hialoides intacta hacia la cimara anterior y el espacio retroiridiano produciendo una seclusion pupilar
por enclavamiento, junto con luxacion de la LIO hacia adelante, contenido en la bolsa y con una zonula parcialmente intacta.

optica detect6 una seclusion pupilar asociada a
opacidad vitrea en forma de reflejo en “parabola
acostada anterior” correspondiente a la cara hia-
loide anterior intacta herniada a cimara anterior
(tig. 2B). El vitreo actiia como lupa denotando
un falso desplazamiento posterior de la LIO.
El control de presion ocular con tondmetro de
Goldmann dio valores superiores a 60 mmHg.
Se llevaron a cabo estudios complementarios
y se analizaron los previos para una evaluacion
detallada. Mediante camara Scheimpflug (SC) se
observo un segmento anterior conservado previo
ala cirugia de catarata (fig. 3A). A las 72 horas del
trauma, estrechamiento de la cdmara anterior y
vitreo pupilar (fig. 3B) y posquirtrgico, y nueva-
mente profundizacion de la camara anterior que
restablecio la anatomia del segmento anterior (fig.
3C). El examen mediante tomografia de coheren-
cia 6ptica (OCT) reveld un estrechamiento de la
camara anterior, bloqueo pupilar, presencia de
membrana hialoide anterior intacta con despla-

zamiento anterior de la LIO posiblemente por
la rotacién de los procesos ciliares, resultando
en una profundidad de camara anterior (ACD)
aproximada de 2,313 mm (fig. 4A). Ademas,
bloqueo angular con encarcelamiento del iris en
la incision (fig. 4B y C). El analisis de respuesta
ocular (ORA) del OD evidencié alteraciones de
la histéresis corneal por incapacidad de la cornea
para absorber y disipar energia debido a la ele-
vada presion intraocular y edema corneal (fig. 5).

Basado en estos hallazgos y dado que no se
encontrd en la literatura ningun caso similar,
se interpretd el cuadro como una herniaciéon
del cuerpo vitreo con la hialoides intacta hacia
la camara anterior y retroiridiana bloqueando
pupila por enclavamiento junto con la luxacién
de la LIO hacia adelante, contenido en la bolsa y
con una zénula parcialmente intacta. Por ello, se
procedi6 a realizar una técnica quirdrgica inno-
vadora denominada hialoidectomia anterior de la
camara retroiridiana con un reposicionamiento
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Figura 2. Imdgenes tomadas con el dispositivo OCUFY WIDE. Ilustran la evolucion del caso. (A) y (B) muestran hallazgos a las 72 horas
postrauma ocular, incluyendo disminucion de la profundidad de la camara anterior con bloqueo angular y seclusion pupilar asociada a opacidad
vitrea en forma de reflejo en “parabola acostada anterior” correspondiente a la cara hialoide anterior intacta herniada a cdmara anterior. (C) y (D)
muestran la mejorfa alos 10 dfas posquirtirgicos con profundizacién de la camara anterior, pupila redonda, iris liberado y presencia de iridectomia
periférica temporal.

espontaneo de la LIO. A los 10 dias posquirurgi- ~ Técnica quirdrgica
cos, BMC mostré pupila redonda, iris liberado de

laincision e iridectomia periférica con la profun- Se realizaron los siguientes pasos (tabla 1):
dizacién de la cimara anterior y LIO posicionada 1. Se administrd anestesia intracamerular con
(fig. 2C y D) resultando con una mejoria visual una canula espatulada utilizando una mezcla
a LogMAR 0. Los exdmenes complementarios de 0,75 ml de lidocaina al 1% sin conservantes
como SC (fig. 3C) y OCT (fig. 6) corroboraron y 0,75 ml de Ringer lactato.

estos resultados, lo que valido el éxito del proce- 2. Paciente con glaucoma por seclusiéon antes
dimiento quirdrgico. de la cirugia (fig. 7A).
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Figura 3. Evolucion del segmento anterior del paciente mediante SC. (A) Inicialmente se observo un segmento anterior conservado. (B) Tras
el traumatismo se evidencia estrechamiento de la cdmara anterior y vitreo pupilar. (C) Luego de la cirugfa se documento la restauracion de la
anatomia del segmento anterior con profundizacién de la cdmara anterior.

Se inicié la cirugia utilizando las dos inci-
siones —primaria y secundaria— creadas
previamente durante la cirugia de cataratas
72 horas antes. Las incisiones principales y
secundarias se rescataron con las mismas
piezas de mano.

Se realizé iridectomia temporal periférica de
pequeno didmetro con tijera Wescott y pinza
Castroviejo serrada de 0,12 mm (fig. 7B).
Se ingreso a la cdmara anterior a través de la
incision secundaria con la pieza de mano de
irrigacion continua (fig. 7C).

Se realizd vitrectomia anterior con un cali-
bre de 20 G por la incisidén primaria, enhe-
brando a través de la iridotomia y accediendo
asi al espacio retroiridiano. Se utilizaron los
siguientes parametros: velocidad de corte de
1000 cpm; tasa de aspiracion de 20 cc/min y

vacio de 250 mmHg (fig. 7C). La LIO se repo-
siciona espontaneamente al retirar el vitreo.
Paciente después de la hialoidectomia ante-
rior retroiridiana a través de la iridectomia
periférica (fig. 7D).

Discusion

Debido ala ausencia de casos comunicados en

la literatura se presenta uno de glaucoma agudo
postraumatico resultante del atrapamiento pupi-
lar de una hernia vitrea con membrana hialoide
intacta asociado a la luxacion anterior de LIO
dentro de una bolsa capsular integra y zénula
parcialmente conservada.

Se propone una técnica quirdrgica innovadora:

la hialoidectomia anterior de la cAmara retroiri-
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Cornea

Figura 4. OCT alas 72 horas postrauma. (A) Estrechamiento de la cimara anterior, bloqueo pupilar y presencia de la hialoides anterior intacta con

desplazamiento anterior de la LIO. (B) Ademas, encarcelamiento del iris en la incisién con bloqueo angular (C).

diana. Este procedimiento consiste en la reali-
zacion de una iridectomia periférica seguida de
una hialoidectomia anterior y una vitrectomia
anterior retroiridiana prelental. La técnica faci-
lita el reposicionamiento espontdneo dela LIO y
es posible de realizar por cirujanos de segmento
anterior.

La cdmara retroiridiana, delimitada por la cara
posterior del iris, el musculo ciliar, los procesos
ciliares, la zonula y el cristalino anterior, es crucial
para la dindmica del humor acuoso'. La vitreorra-
gia asociada a traumatismos en este espacio puede

involucrar la membrana hialoide —como en este
caso— o el humor vitreo®. Tradicionalmente la
vitrectomia por pars plana es el tratamiento de
eleccion en casos similares, por eso para éste se
propone una alternativa quirtrgica novedosa.
Para contextualizar esta propuesta es esencial
revisar los conceptos de glaucoma maligno (Von
Graefe, 1869) y seclusion pupilar, ambos relacio-
nados con alteraciones del flujo acuoso (tabla 2).
En el glaucoma maligno, las técnicas como la cap-
sulohialoidectomia anterior con vitrectomia ante-
rior ya fueron descritas por algunos autores**.
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Figura 5. ORA del OD mostr6 una importante alteracion de la histéresis corneal producto de la incapacidad de la cérnea de absorber y disipar la
energia a causa de una elevada presion intraocular.

-
-
Figura 6. OCT alos 10 dfas posquirtirgico donde se observo: iridectomia periférica permeable con apertura del seno camerular (A y B). Liberacién
del iris de la incision (C). Reposicionamiento de la LIO inmediatamente por debajo del iris (D).
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Tabla 1. Resumen del procedimiento quirtrgico.
PASO PROCEDIMIENTO

Administracion de anestesia intracamerular (0,75 ml lidocaina 1% sin conservante + 0,75 ml Ringer-lactato) con

1 canula espatulada.

3 Rescate de incisiones primaria y secundaria (creadas 72 horas antes en cirugia de cataratas) con las mismas piezas de
mano.

3 Iridectomia periférica temporal de pequefio didmetro con tijera Wescott y pinza Castroviejo serrada 0,12 mm.

4 Ingreso a cdmara anterior a través de la incision secundaria con pieza de mano de irrigacién continua.

5 Vitrectomia anterior (calibre 20G) a través de la incisién primaria, accediendo al espacio retroiridiano a través de la

iridectomia. Pardmetros: corte 1000 cpm, aspiracion 20 cc/min, vacio 250 mmHg.

e . KA g v, | o2

Figura 7. (A) Paciente con glaucoma por seclusion antes de la cirugia. (B) Se realizd iridectomia temporal periférica de pequeno didmetro con
tijera Wescott y pinza Castroviejo serrada de 0,12 mm. Se ingreso a la cdmara anterior a través de la incision secundaria con la pieza de mano
de irrigacién continua. (C) Se realizo vitrectomia anterior por la incisién primaria, enhebrando a través de la iridotomia y accediendo al espacio
retroiridiano. (D) Paciente después de la hialoidectomia anterior retroiridiana a través de la iridectomia periférica.
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Tabla 2. Comparacién entre glaucoma maligno y seclusion pupilar.

CARACTERISTICAS ~ GLAUCOMA MALIGNO SECLUSION PUPILAR
Antecedentes Puede ocurrir después de la cirugia. Puede ocurrir después de la cirugia.
(ausas Bloqueo ciliar y desvio del humor acuoso. Bloqueo pupilar y acumulacién de humor acuoso.

Mecanismo de cierre
angular

Desvio del humor acuoso hacia el vitreo,
empujando el cristalino e iris hacia adelante.

Bloqueo de la pupila que empuja el iris hacia
adelante por acumulacion de humor acuoso.

Sinequia No siempre presente.

Siempre presente.

Tratamiento Revertir el desvio del humor acuoso.

Romper el bloqueo para restablecer el flujo de
humor acuoso.

Esta técnica innovadora representa una alter-
nativa segura y efectiva en estos casos complejos.
Es crucial, diferenciar esta técnica de la vitrec-
tomia anterior retroiridiana para la remocion
de remanentes corticales tardios que implica al
segmento posterior”.

Se requieren estudios con mayor casuistica y
seguimiento prolongado para validar su eficacia
a largo plazo.

Conclusion

La hialoidectomia anterior de la camara retroi-
ridiana se presenta como una técnica quirudrgica
innovadora para el tratamiento del glaucoma
agudo de angulo cerrado secundario a bloqueo
pupilar postraumatico de la hialoides anterior
intacta en fase aguda. Este procedimiento ofrece
una alternativa menos invasiva a la vitrectomia
pars plana con resultados visuales y anatomicos
favorables en el caso presentado. Sin embargo,
se requieren estudios con mayor casuistica y
seguimiento prolongado para validar su eficacia
y seguridad a largo plazo. La estandarizacién de
esta técnica podria representar un avance en el
manejo de esta compleja condicion ocular.
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tario retinal (CHRPE, por su sigla en inglés)

es de etiologia desconocida, manifestandose
mediante una lesion del fondo de ojo pigmentada
(marrén oscuro a negro), plana y bien delimi-
tada, tipicamente benigna, asintomatica, estable y
generalmente no progresiva, localizada a nivel del
epitelio pigmentario de la retina (EPR)'. En los
pacientes mas jovenes (10 a 20 afos) la EPR apa-
rece negra de forma homogénea y en individuos
de edad mas avanzada se manifiesta en forma de
lagunas de despigmentacién®. Cuando se juntan
varias lesiones de diferentes tamafo se asemejan
alahuella de un animal y se denominan también
“huella de 0so™. El principal diagndstico diferen-
cial es con el melanoma maligno de coroides; la
principal diferencia esta en la demarcacion de la
CHRPE con respecto del melanoma, las lesiones
malignas son elevadas con los bordes no bien
demarcados y puede crecer en 3 dimensiones' .
Se trata de un hamartoma congénito del epi-
telio pigmentario retinal (EPR) y se presenta
en tres variantes: solitaria (unifocal), agrupada
(multifocal) y atipica’. La CHRPE atipica se aso-
cia con la poliposis adenomatosa familiar (PAF),
un sindrome canceroso autosémico dominante
caracterizado por numerosos pdlipos adenoma-
tosos en colon y recto®. Si no se trata, practica-
mente todos los pacientes con PAF desarrollan
carcinoma colorrectal en la mediana edad®. Los
subtipos de PAF, como el sindrome de Gardner
(PAF mas hamartomas esqueléticos y diversos
tumores de tejidos blandos) y el sindrome de
Turcot (PAF mas diversos tumores cerebrales);

La hipertrofia congénita del epitelio pigmen-
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también se asocian con CHRPE atipica®. En fami-
liares de enfermos con sindrome de Gardner la
visualizacion de la CHRPE sirve de confirmacion
de la enfermedad antes de que aparezcan otras
tumoraciones extraoculares'>°>.

En las dos figuras se observan lesiones mul-
tiples bilaterales redondeadas de bordes netos,
planas y de pigmentacién oscura; que cubren la
totalidad del fondo de ojo, formando el patrén
en “huella de 0s0”. Se trata de una nifia de 9 afios
en quien se detectaron alteraciones en el fondo
de ojos compatibles con una HPRE. Se explicd el
hallazgo a los padres y se recomendé un control
de seguimiento en los siguientes seis meses.

Palabras clave: hipertrofia congénita, epitelio
pigmentario, retina, lesiones pigmentadas, mela-

noma de coroides, hamartoma congénito, poli-
posis adenomatosa familiar, tumor colorrectal.

Bear’s path: congenital hypertrophy of the
retinal pigment epithelium

Congenital hypertrophy of the retinal pigment
epithelium (CHRPE) is of unknown etiology,
manifesting as a pigmented fundus lesion (dark
brown to black), flat and well demarcated, typi-
cally benign, asymptomatic, stable and generally
non-progressive, located at the level of the retinal
pigment epithelium (RPE)'. In younger patients
(10 to 20 years) the RPE appears homogeneously
black and in older individuals there are gaps of
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depigmentation®>. When several lesions of dif-
ferent sizes are joined together they resemble
the footprint of an animal and are also called
“bear print™. The main differential diagnosis is
with choroidal malignant melanoma, the main
difference is in the demarcation of the CHRPE
with respect to melanoma and that the malig-
nant lesions are elevated, with not well demar-
cated borders and can grow in 3 dimensions' .

It is a congenital hamartoma of the retinal
pigment epithelium (RPE) and occurs in three
variants: solitary (unifocal), clustered (multifo-
cal) and atypical'. Atypical CHRPE is associated
with familial adenomatous polyposis (FAP), an
autosomal dominant cancerous syndrome char-
acterized by numerous adenomatous polyps in
the colon and rectum®. If left untreated, virtually

all patients with FAP develop colorectal carci-
noma in middle age®. Subtypes of FAP, such as
Gardner syndrome (FAP plus skeletal hamarto-
mas and various soft tissue tumors) and Turcot
syndrome (FAP plus various brain tumors),
are also associated with atypical CHRPE °. In
relatives of patients with Gardner’s syndrome,
visualization of CHRPE serves as confirmation
of the disease before other extraocular tumors
appear'™>°.

The two figures show multiple bilateral
rounded, flat, darkly pigmented, rounded,
multiple lesions with flat borders, covering the
entire fundus, forming a “bear print” pattern.
The patient was a 9 year old girl in whom alter-
ations were detected in the fundus compatible
with an CHRPE. The finding was explained to
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the parents and a follow-up control was recom-
mended in the next six months.

Keywords: congenital hypertrophy, retinal pig-
ment epithelium, retinal pigmented lesions, cho-
roidal melanoma, congenital hamartoma, familial
adenomatous poliposis, colo-rectal tumor.

Trilha dos ursos: hipertrofia congénita do
epitélio pigmentar da retina

Resumo

A hipertrofia congénita do epitélio pigmentar
da retina (CHRPE, por seu acronimo em inglés) é
de etiologia desconhecida, manifestando-se como
uma lesdo pigmentada (marrom-escura a preta),
plana e bem circunscrita do fundo, tipicamente
benigna, assintomatica, estavel e geralmente nao
progressiva, localizada ao nivel do epitélio pigmen-
tar da retina (EPR)'. Em pacientes mais jovens (10
a 20 anos), o EPR apresenta-se homogeneamente
preto, enquanto em individuos mais velhos mani-
festa-se como lacunas de despigmentagdo®. Quando
varias lesoes de diferentes tamanhos se encontram
juntas, assemelham-se a pegadas de animais e tam-
bém sao chamadas de “pegadas de urso™. O princi-
pal diagndstico diferencial ¢ o melanoma maligno
da coroide; a principal diferenca reside na delimita-
¢do da CHRPE em relagdo ao melanoma. Aslesoes
malignas sdo elevadas, com bordas mal definidas
e podem crescer em trés dimensoes' .

E um hamartoma congénito do epitélio pig-
mentar da retina (EPR) e ocorre em trés varian-
tes: solitario (unifocal), agrupado (multifocal) e
atipico'. A CHRPE atipica esta associada a poli-
pose adenomatosa familiar (PAF), uma sindrome
de cancer autossomica dominante caracterizada
por numerosos polipos adenomatosos no célon
e reto*. Se ndo for tratada, praticamente todos
os pacientes com PAF desenvolvem carcinoma
colorretal na meia-idade®. Subtipos de PAF, como
a sindrome de Gardner (PAF mais hamartomas
esqueléticos e varios tumores de tecidos moles) e
a sindrome de Turcot (PAF mais varios tumores
cerebrais), também estdo associados a CHRPE
atipica® Em parentes de pacientes com sindrome

* ISSNe 2718-7446 * Volumen 18 « Nmero 2 * Junio 2025

de Gardner, a visualizacao da CHRPE confirma a
doenca antes do aparecimento de outros tumores
extraoculares'>”.

Ambas as figuras mostram multiplas lesoes
bilaterais, arredondadas, planas, de pigmentagao
escura e bordas nitidas, cobrindo todo o fundo,
formando um padrao de “impressao de urso”. Esta
paciente era uma menina de 9 anos, cujas altera-
¢oes no fundo do olho compativeis com CHRPE
foram detectadas. Os achados foram explicados
aos seus pais, e um exame de acompanhamento
foi recomendado nos seis meses seguintes.

Palavras-chave: hipertrofia congénita, epitélio
pigmentar, retina, lesdes pigmentadas, melanoma
de coroide, hamartoma congénito, polipose ade-
nomatosa familiar, tumor colorretal.
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del iris, uno de los desafios diagndsticos es

lograr diferenciar el nevus del melanoma'=.
Los parametros clinicos sugestivos de melanoma
del iris incluyen crecimiento documentado, un
didmetro basal superior a 3 mm, patrén de cre-
cimiento infiltrante con extension al angulo de
la cdmara anterior, catarata sectorial, glaucoma
secundario y vascularidad anormal®?. Se trata
de lesiones que deben estudiarse con diferentes
métodos de diagnostico por imdgenes, como la
biomicroscopia ultrasénica (UBM)*.

La actual imagen de biomicroscopia corres-
ponde al ojo derecho de una paciente femenina
de 71 afios en seguimiento por un nevus iridiano.
Se observa una lesiéon pigmentada, sobreelevada,
de bordes netos, ubicada en hora 9 del iris, que
se extiende desde el angulo iridocorneal hasta
aproximadamente 0,5 mm del limbo escleral. La
lesion presenta contacto directo con el endote-
lio corneal a nivel del angulo. La UBM eviden-
cié una masa solida de ecogenicidad medio-alta
y aspecto heterogéneo que compromete el iris,
el seno camerular y se extiende parcialmente al
cuerpo ciliar en la misma localizacion horaria.

Palabras clave: nevus de iris, melanoma de iris,
lesiones de iris.

l z n el manejo de los tumores melanociticos

The enigma at hour 9, behind an iridian
nevus

In the management of melanocytic tumors
of the iris, one of the diagnostic challenges is to
differentiate nevus from melanoma'?. Clinical
parameters suggestive of iris melanoma include
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documented growth, basal diameter greater than
3 mm, infiltrative growth pattern with extension
to the anterior chamber angle, sectorial cataract,
secondary glaucoma and abnormal vascularity*>.
These are lesions that should be studied with dif-
ferent imaging methods, such as ultrasonic bio-
microscopy (UBM)*.

The present biomicroscopy image corresponds
to the right eye of a 71-year-old female patient
being followed up for an iridian nevus. There
is a pigmented, raised lesion with clear borders,
located at the 9th hour of the iris, extending from
the iridocorneal angle to approximately 0.5 mm
from the scleral limbus. The lesion has direct con-
tact with the corneal endothelium at the level of
the angle. UBM showed a solid mass, of medi-
um-high echogenicity and heterogeneous appear-
ance, involving the iris, the camerular sinus and

partially extending to the ciliary body at the same
hour location.

Keywords: iris nevus, iris melanoma, iris
lesions.

0 enigma as 9 horas, atras de um nevo de
iris

No tratamento de tumores melanociticos da
iris, um dos desafios diagnoésticos ¢ a diferen-
ciagdo entre nevo e melanoma'~. Os parametros
clinicos sugestivos de melanoma da iris incluem
crescimento documentado, didmetro basal maior
que 3 mm, padrio de crescimento infiltrativo que
se estende até o angulo da camara anterior, cata-
rata setorial, glaucoma secundario e vasculariza-
¢do anormal®”. Essas lesdes devem ser estudadas
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com diferentes métodos de imagem, como a bio-
microscopia ultrassonica (UBM)*.

A imagem de biomicroscopia atual corres-
ponde ao olho direito de uma paciente do sexo
feminino, de 71 anos, em acompanhamento para
nevo de iris. Observa-se uma lesdao pigmentada,
elevada e com bordas bem definidas, localizada
as 9 horas da iris, estendendo-se do angulo irido-
corneano até aproximadamente 0,5 mm do limbo
escleral. A lesao esta em contato direto com o
endotélio corneano no angulo. A UBM revelou
uma massa solida de ecogenicidade média-alta e
aparéncia heterogénea, envolvendo a iris e o seio
da camara, estendendo-se parcialmente para o
corpo ciliar na mesma localizagdo horaria.

Palavras-chave: nevo de iris, melanoma de iris,
lesdes de iris.
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con diabetes tipo 1 desde la infancia y compli-

cacion microvascular asociada de retinopatia
diabética proliferativa y edema macular diabético.
Habia sido sometida a multiples aplicaciones en
ambos ojos de aflibercept y panfotocoagulacion
bilateral con argoén laser, logrando controlar par-
cialmente la vasoproliferacion secundaria a su
patologia de base.

Procedimos a realizarle una prueba con angio-
tomografia de coherencia dptica de campo ultra
amplio (WF-OCTA) con el equipo TowardPi
BMizar 400KHz (TowardPi Medical Technology,
Beijing, China).

En los cortes segmentados (desde la membrana
limitante interna hasta el vitreo posterior) podemos
observar un claro ejemplo de neovascularizacion
derivada de la arcada temporal inferior del ojo
derecho, la que subyace desde la vasculatura interna
delaretina y prolifera hacia el vitreo. Utilizando un
corte lineal y la herramienta de pseudo-color que
nos ofrece el equipo de OCTA, se resalta el flujo
sanguineo y la neovascularizacion adherida a la
hialoides posterior'. La proliferacion microvascular
retinal puede derivar en complicaciones como el
hemovitreo con caida de la agudeza visual y dete-
rioro en la calidad de vida de este tipo de pacientes.
Estos avances tecnologicos en métodos de imagen
del polo posterior tienen el potencial de ayudarnos
a hacer el diagndstico, tomar decisiones terapéu-
ticas mas acertadas y seguir a los pacientes con
patologias microvasculares del polo posterior'.

Palabras clave: angioOCT, tomografia de cohe-
rencia optica de campo ultra amplio, diabetes.

E ; e presenta una paciente femenina de 40 afios
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A big problem disguised as a flower: optical
coherence tomography angiography in
diabetes

We present a 40-year-old female patient with
type 1 diabetes since childhood and associated
microvascular complication of proliferative dia-
betic retinopathy and diabetic macular edema.
She had undergone multiple applications of
aflibercept in both eyes and bilateral argon laser
panphotocoagulation, achieving partial control
of vasoproliferation secondary to her underlying
pathology.

We proceeded to test her with ultra-widefield
optical coherence angiotomography (WF-OCTA)
with TowardPi BMizar 400KHz equipment
(TowardPi Medical Technology, Beijing, China).

In segmented slices (from the internal limit-
ing membrane to the posterior vitreous) we can
see a clear example of neovascularization arising
from the inferior temporal arcade of the right
eye, which underlies the inner retinal vasculature
and proliferates into the vitreous. Using a linear
slice and the pseudo-color tool provided by the
OCTA equipment, the blood flow and neovas-
cularization attached to the posterior hyaloid are
highlighted'. Retinal microvascular proliferation
can lead to complications such as hemovitreous
with a drop in visual acuity and deterioration in
the quality of life of this type of patient. These
technological advances in posterior pole imaging
methods have the potential to help us make the
diagnosis, make better therapeutic decisions and
follow patients with posterior pole microvascular
pathologies'?.

Keywords: angio-OCT, ultra wide field optic
coherence tomography, diabetes.

Um grande problema disfarcado de flor:
angiografia por tomografia de coeréncia
optica em diabetes

Apresentamos o caso de uma paciente do sexo
feminino, de 40 anos, com diabetes tipo 1 desde a
infancia e complicagdes microvasculares associa-
das de retinopatia diabética proliferativa e edema

macular diabético. Ela foi submetida a multiplas
aplicagoes de aflibercepte em ambos os olhos e
panfotocoagulagdo bilateral com laser de argo-
nio, controlando parcialmente a vasoproliferacao
secundaria a sua condic¢do subjacente.

Realizamos angiografia de coeréncia éptica de
campo ultralargo (WF-OCTA) com o scanner
TowardPi BMizar de 400 kHz (TowardPi Medical
Technology, Pequim, China).

Nos cortes segmentados (da membrana limi-
tante interna ao vitreo posterior), podemos
observar um claro exemplo de neovasculariza-
¢do originada na arcada temporal inferior do olho
direito, subjacente a vasculatura retiniana interna
e que prolifera em diregdo ao vitreo. Utilizando
um corte linear e a ferramenta de pseudocor ofe-
recida pelo sistema OCTA, o fluxo sanguineo e
a neovascularizacao aderidos a hialdide poste-
rior sao destacados'. A proliferacio microvas-
cular retiniana pode levar a complicagdes como
hemorragia vitrea, com diminui¢do da acuidade
visual e comprometimento da qualidade de vida
nesse tipo de pacientes. Esses avangos tecnolo-
gicos nos métodos de imagem do polo posterior
tém o potencial de auxiliar no diagndstico, na
tomada de decisdes terapéuticas mais informadas
e no monitoramento de pacientes com patologias
microvasculares do polo posterior'=.

Palavras-chave: angiografia por OCT, tomo-
grafia de coeréncia dptica de campo ultralargo,
diabetes.
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