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RESUMEN

En los dltimos afios, la aparicion de los farmacos antiangiogénicos ha revolucionado el
tratamiento de numerosas enfermedades de la retina, su asociacion con la hipertension ocular
tras las inyecciones ha sido objeto de estudio en numerosas ocasiones. Se presenta un caso
clinico de una paciente con glaucoma y degeneracién macular asociada a la edad con la que
se estudio la relacion entre la administracion de antiangiogénicos intravitreos y la elevacion
de la presion intraocular, a corto y largo plazo. La administracion de farmacos
antiangiogénicos es en la actualidad el procedimiento oftalmolégico méas empleado en las
consultas de todo el mundo. La administracién de intravitreas se ha asociado a la produccion
de un pico hipertensivo transitorio en el momento agudo y a la elevacion de la presion
intraocular a largo plazo. Un estrecho intervalo entre inyecciones (< de 8 semanas), un
elevado namero de pinchazos (> 7 al afio), pacientes con camara estrecha, faquicos y con
diagnostico previo de glaucoma son los principales factores de riesgo para el desarrollo de
una elevacion sostenida de presion intraocular tras el tratamiento intravitreo con
antiangiogénicos. Identificar a los pacientes con alto riesgo de desarrollar hipertension
ocular tras el uso de inyecciones intravitreas y adoptar medidas que reduzcan dicho riesgo,
como la administracion de hipotensores topicos antes de la inyeccién, es fundamental para
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mejorar su salud visual. Se presenta el caso de una paciente de 78 afos de edad con
diagndstico de glaucoma primario de &ngulo abierto de cinco afios de evolucion en ambos
0jos.

Palabras clave: antiangiogénicos; degeneracion macular; glaucoma; hipertension ocular.

ABSTRACT

In recent years, the emergence of antiangiogenic drugs has revolutionized the treatment of
numerous retinal diseases, their association with ocular hypertension after injections has
been the subject of study on numerous occasions. We present a clinical case of a patient with
glaucoma and age-related macular degeneration in which the relationship between the
administration of intravitreal antiangiogenic drugs and the elevation of intraocular pressure,
in the short and long term, was studied. The prescribing of antiangiogenic drugs is currently
the most widely used ophthalmologic procedure in practices worldwide. Intravitreal
administration has been associated with the production of a transitory hypertensive peak in
the acute setting and long-term elevation of intraocular pressure. A narrow interval between
injections (< 8 weeks), a high number of punctures (> 7 per year), patients with narrow
chamber, phakic and with a previous diagnosis of glaucoma are the main risk factors for the
development of sustained intraocular pressure elevation after intravitreal treatment with
antiangiogenics. ldentifying patients at high risk of developing ocular hypertension after
intravitreal injections and adopting measures to reduce this risk, such as the administration
of topical hypotensives before the injection, is essential to improve their eyesight health. The
case of a 78-year-old female patient with a diagnosis of primary open-angle glaucoma of
five years of evolution in both eyes is presented.
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Introduccion

En los Gltimos afios la aparicion de los farmacos antiangiogénicos ha revolucionado el

tratamiento de numerosas enfermedades de la retina. Su asociacion con la hipertension
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ocular tras las inyecciones ha sido objeto de estudio en numerosas ocasiones, estableciéndose
una relacion directa, tanto en el momento agudo, como a largo plazo.

Dado que la coexistencia de pacientes con glaucoma y degeneracion macular asociada a la
edad (DMAE) es una realidad, se plantea un nuevo escenario en la practica clinica. De ahi
que sea necesario categorizar mejor a los pacientes e individualizar el riesgo de desarrollo o
empeoramiento de su glaucoma si estan sometidos a una terapia intravitrea intensiva y
adoptar medidas que eviten o reduzcan las posibles consecuencias negativas derivadas de

dicho procedimiento.

Caso clinico

Se presenta el caso de una paciente de 78 afios de edad con diagndstico de glaucoma primario
de angulo abierto (GPAA) de cinco afios de evolucion en ambos ojos (AO). Su mejor
agudeza visual corregida (MAVC) era de 0,7 en su ojo derecho (OD) y de 0,8 en su 0jo
izquierdo (Ol). El estado de su enfermedad era estable y se encontraba en tratamiento con
colirio de bimatoprost 0,3 mg/ml en AO, cada 24 horas, alcanzando un buen control de las
cifras de presion intraocular (P10). EI campo visual (CV) de su OD era normal. Su Ol
presentaba un escotoma paracentral. La paquimetria en OD 520 um y Ol 512 um. En el
examen funduscopico se objetivd una excavacién papilar de 0,5 en OD, con muesca en
inferior y aspecto mas palido que en ojo contralateral. EI Ol presentd una excavacion de 0,3.
Se objetivaron drusas en el polo posterior y alteraciones del epitelio pigmentario en AO,
mayor en el Ol.

En un examen rutinario de su enfermedad, la paciente refirié una disminucién de vision en
su Ol (MAVC en su Ol de 0,4) de dias de evolucion que resultd ser secundaria al desarrollo
de una membrana neovascular tipo 2 objetivada en el examen con tomografia de coherencia
Optica (OCT) y a la presencia de una hemorragia macular en el FO (fig. 1). La paciente inici6
tratamiento con aflibercept intravitreo en régimen de treat and extent. Actualmente recibe

inyecciones intravitreas (11VV) con un intervalo de seis semanas.
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Fig. 1 - DMAE exudativa con membrana neovascular.

Durante los mas de tres afios que precisé de tratamiento para su DMAE se acentud la
progresion de su glaucoma, aumentando el defecto en la capa de fibras nerviosa de la retina
(CFNR) objetivado con OCT (fig. 2) y el dafio en el CV con una progresion evidente, si se
compara con el ojo contralateral (fig. 3). Se sospech6 de una posible relacion causal entre el
empeoramiento de su glaucoma y la intensa terapia intravitrea administrada en el Ol, por lo
que se ajusto el tratamiento de la paciente prescribiéndose colirio de latanoprost y timolol y

colirio de brimonidina en el Ol antes de cada inyeccion intravitrea.
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La imagen se obtuvo con el software Spectralis Spectral-Domein OCT de Heidelberg.

Fig. 2 — Imagen comparativa de la pérdida de CFNR en el ojo izquierdo. A) inicio del tratamiento

intravitreo. B) actual.

(@) sv-rc | Esta obra esta bajo una licencia https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es ES



https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES

€CiMED Revista Cubana de Oftalmologia. 2022 (Jul-Sept);35(3):e1493

l EDITORIAL CIENCIAS MEDICAS

Taza de progresidn: +0,2 £ % afio (fiabilidad 95 %)
Yo

100
e = = = L]
20
a0
2014 2016 zZ018 2020 2022 Fecha
I
Tasa de progresidn: -2,6 £ 1,2 % f afio (fiakilidad 95 %)
o 5 afios
100 =
t |
B —y
60 B s
40
20+
2015 2020 2025 Fecha

Se muestra la comparativa y progresion entre ambos ojos a lo largo del tiempo, en la que se aprecia una clara progresion en el ojo izquierdo.
Ademas, se observa una prediccion de la progresion estimada a cinco afios. La imagen corresponde al Forum glaucoma workplace de

Zeiss.

Fig. 3 - Guided Progresion Analysis (GPA). A) Ojo derecho. B) Ojo izquierdo.

Discusién

El glaucoma y la DMAE son dos de las enfermedades mas frecuentes en la practica
oftalmoldgica habitual. El glaucoma supone la segunda causa de ceguera a nivel mundial y
la segunda causa de ceguera y discapacidad visual. Por otro lado, la DMAE es la principal
causa de ceguera en mayores de 55 afios de edad y tiene una elevada prevalencia en las
ultimas décadas de la vida. Tanto el glaucoma como la DMAE suponen una causa importante
de discapacidad y una disminucién y empeoramiento de la calidad de vida.®

El tratamiento con anti-VEGF intravitreos es uno de los procedimientos oftalmoldgicos mas
realizado en las consultas oftalmologicas de todo el mundo y es en la actualidad el principal
tratamiento para numerosas enfermedades de la retina y, en concreto, para la DMAE. Se han
asociado aumentos tanto agudos como crénicos en la presion intraocular tras la

administracion de estos farmacos.®
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Se ha demostrado que la inyeccion de anti-VEGF aumenta la PIO a corto plazo en todos los
casos, produciéndose un aumento inmediato en todos los pacientes entre 0 y 30 minutos,
siendo transitorio y normalizandose antes de los 60 minutos tras pinchazo. Parece que la
produccién de un pico hipertensivo posterior a la inyeccion es un resultado légico al
producirse una expansion de volumen en el globo ocular. Se ha descrito que hasta un tercio
de los pacientes pueden tener un pico de hipertension ocular de hasta 50 mmHg.®

Tras un analisis post hoc de los ensayos Marina y Anchor® se demostré una elevacion
sostenida de la PIO tras las inyecciones de anti-VEGF, hallazgo apoyado por estudios
posteriores.*56)

Entre los factores que se han asociado con un aumento del riesgo de HTO sostenida® estan
un elevado nimero en la cantidad de inyecciones al afio (mas de 7 por afio),” asi como un
intervalo de tiempo corto entre ellas (< 8 semanas).(”) Otros factores para tener en cuenta
son: el diagnostico previo de glaucoma, los pacientes faquicos y aquellos con camara
estrecha.”? No existe consenso sobre el tipo de anti-VEGF empleado. La paciente es
hipermétrope, con camara estrecha, faquica y con una frecuencia de inyecciones de 6
semanas, lo que la convertia en una paciente de riesgo de desarrollar HTO tras I1V.

Se ha documentado una exacerbacidn del glaucoma después del uso de anti-VEGF. Algunos
estudios asocian un aumento en el riesgo de necesitar cirugia de glaucoma en la mayoria de
los pacientes, el que aumenta en cuanto mayor sea el nimero de inyecciones,(”) una tasa mas
alta de disminucion del campo visual o la pérdida de capa de fibras nerviosas de la retina
(CFNR) v la capa de células ganglionares (CCG).® La paciente experiment6 un deterioro
en su enfermedad glaucomatosa por lo que planteé realizar en un futuro préximo opciones
de tratamiento quirargico, por ejemplo, la facoemulsificacion combinada con implante
XEN® o trabeculectomia.

Existe una serie de intervenciones que mitigarian el riesgo de pico hipertensivo después de
cada inyeccion.?) Con una alta evidencia se encontr6 que hubo tratamiento previo con
farmacos hipotensores topicos como la brimonidina, timolol o acetazolamida,® la puncion
0 descomprension de la camara anterior con paracentesis o el reflujo de vitreo tras la
inyeccién (por el empleo de una aguja de mayor calibre e inyeccion recta no tunelizada).
Todos ellos buscan evitar o reducir la fluctuacién y, por consiguiente, el aumento de la PIO
tras inyeccion. EI mas sencillo, comodo y con menos riesgo para los pacientes seria la
administracion antes del pinchazo de colirios hipotensores, como es el caso presentado en el

que se aplicaron rutinariamente colirio de brimonidina. Ademas de ser efectivo en la
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reduccién del pico hipertensivo, se ha asociado con una tasa menor de hemorragias
subconjuntivales tras pinchazo.

Por otro lado, es conveniente analizar las caracteristicas clinicas de los pacientes e identificar
aquellos de alto riesgo, haciendo una estrecha monitorizacion para detectar el posible
desarrollo de HTO o el empeoramiento de glaucoma. Por lo que se evalGan periddicamente
mediante control de PIO, examen de OCT y CV.

Valorar el riesgo de HTO tras 11V es fundamental en los pacientes sometidos a terapia
intravitrea, especialmente aquellos que padecen glaucoma. Adoptar medidas como la
individualizacion de los tratamientos, la monitorizacion con controles de PIO y OCT, asi
como el empleo de farmacos hipotensores antes de la inyeccion intravitrea ayuda a optimizar
el manejo de los pacientes.
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