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Este trabajo.es una evaluacidn y comparacidn
da los tres medicamentos existentes on ol Scctor
Salud: Timolol, acetazolawida y pilocarpina , ad-
ministrada en pacientes de primcra ves en la con-

Licades con glaucoma

sulta de oftalmologia diagno
en el Hospital Regional "Adolfo Lépaer HMHautesos® -
dnl ISSSTE.

Se atendieron 22 pacicrtes obtwniendo a t:i

tar 35 ojos con glaucemz cor ios cuales so admi-
nistrd al azar pilocarpina, acetazolamida o ti--
molol tomando nueva tonometria despuds de 7 dias
de tratamiento. Se encontrd gue los tres madica-
mentos  fueron efectivos.

Se observd que los tres promedios postrata-
miento no fueron iguales cﬁtadisticamante; ya qua
21" promedio del grupo de timolol fue mejof que
el promedic. del grupo d= acvetazolamida (Varianza
= p<£0.05). El promedio del grupo de pilocarpi-

na fue similar al del gruapoe de acetazolamida y de

timolol (varianza = » <.05) on ambos casos.
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S UMMARY

~ This Qnrk is an evaluation aud comparison -

“of the thrze drugs wich there are in Lhe Saotor
VSalud: Timelol, accotarzolamido and nilocarpine -

that ware given to patients of fivst time in the.

ophcalﬁclogy consults, with Jdiagnostic of glau-

coma in The -Hospital Regicral- "Adolio Ldpez
Mateos" del ISSSTE.

] patients were attonded eoblaining 39 eyes

with glaucoma. they wer> administored: pilocarpi

ne, acetazolamide or timoleol, doing a new tonome

tric examination after scven days of treatment,

aifective.

ilcaments

Finally, the three me
It was observaed that the thres middles pos-
treatment statisticly were net identical since
the group's middle of timelol was bast ﬁhan the
group's middle of acotawolamide (V = p0.0S).
Tﬁa group's middie or pilocarpine was similar to
the acetazolamide and timelol group: - - = = = w“

(V= p0.05) in both cases.
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TRODUCCTION

Se define al glaucoma como aguella alteracidn da la inteyricdad
funcional del ojo ocasiocaacda por un desequilibrio ou la boenswdn intra

ocular con respecto a la resistencia del nervio Ophtico, ocasionando -

dafio a este: Gltimo. Coun el tdérmino de glauconma, Lgna A un grupo
de enfermedades gque ticnon signos caracteristicos romo son: Aunento -~
de la presidn intraccular (¥10), disminucidn del vampo visval y aumen
to en el tamafio de la ecrceavacidn del disco dptice que nuede llegar a
la atrofia de este ultimo.

La PIO estd doterminada por la produccidn da himor acuosc, en e-

quilibrio con la rosistencia de salida per el dngulc de la cdmara an-—

terior v £l nivel de la presion venosa cpioscleral. Las cifra

que se
consideran normales cn tensidn ocular =8 enkbre 10 nm Hg y %0 mm Hg, -
Cuando hay un aumento de estas cifras sc denomina hipertensidn intra-
ocular y <= signo de sospecha de gladooitd.

Del 10 a1l 11 % d¢ los cicgos «n EUA, 21 causante directo es el --
glaucoma, cen un incremento anual da 5,500 casos.

La c¢lasificacidn principal es de acucrdo al Angulo de la cdmara
anterior, esto es: glaucoma de angulo abiorto, glaucoma de dngule ce-
rrado, ambos primarios o secundarios, y por otro lado, los da tipo --
congénito. otra clasificacidn sc¢ basa Lomdndc'@n cuenta el aitio de --
la obstruccidn: Pretrabecular, trabecular v nostrahacular,

Comn- etiopatogenia sc considera gue el aumento de la tonsidn ocy
lar provoca muerte de las fikras nerviosas del disco dptico. Para eé——
to, existén dos teorias: L& mecdnica, que refiere dafio directo sobre
los axones, por compresidn, zl1 aumentar la PI0, o disminuir la resis-



P oo .
vonria douasmiea dies SRR G

dw YA ivvicagioan de ou

aumentar la tensidn intraocular provecands anoxis y murnuroe Ao le axow

nes de la papila. La resistencia del discos dptico -atd det o

teos 1, bidmotro ded anillo osoloe

por tres factores principaln

¥ 3. T intogsidad de la Lrriga-

2. Resistencia de la ldmina

cidn sanguinea del disco.

i
T

El diagndstico estd dnde clicicamonts por tres siunos ocardinales

los cuales son: Aumanto -°n la compo visus Y oau-

mento en la excavacidn fisiol a del dizeo dptico. Existen signos --

secundarios coamd son: Dolor, « .on borrosa, visidn con halos do colo-

rcir gue

res. Estos sintomas van on proporeidn directa con la IO, es d

la tensidn ocular por arriba de 3% e ¢ morecurie doespertara dodour , -

51 com> =dema corncal a2 provocard visidn con halos de colores y vi-

2

5idn boarrosa, si es mucho mayor. Con tensidn manos de 35 mm. Hy., ol -

glaucoma es asintomdtico won mucha frecuencia. Bl encontrar un signo -

cardinal dnicamante durants algiin examen d4e rutina obliga a dezcartar
el glaucoma con los sigyuicntes signos cardisales.

El tratamiento so divid: =pn dos: Mddico y guirldrgico. Gareralmente
en todos los casos, se¢ inicia ol tratamicnto médico y en caso da no res_
ponder a medicam2ntos, =ze realiza tratamiento Quirﬁrgjco en ol ¢laucoma
de dngulo abierto. En glaucomz de dngulo cerrado, la terapia puede ser
opcional; sin embargo la tandencia actual es hacia el trataminnto qui-
rirgico para prevenir un atagu= ayudo de glaucomn. So han ofoctuado —-—

tratamientos con Rayo Lassor en el glaucoma, consistentes en iridecto-

mias y trabeculotomias, que se encuentran 2n experimentacidn actualmen-—

xXito.

O

te on

[¢]

El tratamiento wddico actual es a base de agentes colindrgicos, -



5.

inhibidores s la anhidrasa caribdnica, vola

Llogae: drglicos,

y adrenéaogicos.:. Los prim2ros Lras grupis son oo dirtoressa en aste

P N T R CICI R SRR PR e STt SR A4 Pt

. “
~trabain; ya aae se tomd el . pn

. grupos: Pilozarpina, acetaznoiiuwidia v timelol.

La pilocarpina mimatiza la aceidn mx la acetll coling cous s un -

neurotransmisor postganglion::, o icado por ia epnzima -

acetil tvansferasa que producn afncies para Los reseprtoraes colindrgicos

s, 0y oo les voves scoquados bidroli-

relacicadndese con nervios torminal

7ada por la colinesterasa, su doobinas 4 vdpida peomite a4 los recepto-

res colindérgicos, polarizarse y proparaves Liia la siguleante estimula-

cidn.
En el glauvcoma d¢ dugulo covvado, so utiliza como tratamiento cor-—

t0, provooi. miosis,

to y como preparacidn para ol tracawiente gquirde
y alejan el iris perifdrico del tLrabézulo por adelaamamiento del iris
ayudando con esto. a un aumento en la silida de humor acuoso hacia el -
trabéculo. En cifras mavorces de 45 mmn Hg. ocasioqalment@ pucde no res-
ponder el iris al meadicamento por pardlisis del mdisculo ciliar dehido

a la izquemia, en este caso se llama crisis glaucomatosa.

En el glaucoma d2 angule abierxto, los agentes colindrgicos redu-
zen la PIO, incremzntando la facilidad de salida por estimulacidn pa-
rasimpdtico-mimética que al provoczar miosis tracciona el misculo ci---
liar, .a-5u vez hay traccidn del espnldn esclerai'y la malla trabescular
que abre los orificios trabeculares y apertura del canel do Schlemm.

Actualmente la pilocarpina os el agente colindrgics mag usado en
el tratamicnto 301 glaucoma; es hidrosoluble, hidroclorado, &¢ iancuen-
tra en solucidn de nitrato, de concentracidn del 1 al 4 %, ¢s 2ltamen-
te estable a la luz y a niveles altos de pH, penctra a la cornza muy -

bién y produce una baja incidzncia a las alergias. El vehiculo usual -



es-la hidroximstilceoluleosa y alcohol poli.inilico; =z sgregsn clorure

de benzalconio v cloruro de sodio EDTA para prevenir ol cultivo de micro
bios._Su _aplicacidn_es_es tdpica con ubi vida wadia de 4 hurasg; su ac-

cidn comien:a a los 30 minputos; su pico mixino os a las 2 horas siguien-

tes a su administracidn . Los efcctos desagradables son micsis y y mio-
pizacidn: sin embargo puedesn ser aceptadcs si el paciente se acostumbra
a ellos.

Los inhibidores de la anhidrasa carhdnica  son los \inicos agentes -
sistemdaticos utilizados para el tratamicuto de glsucoma. Estas drogas re_
ducen la presidn disminuyendu ila [ormacida 42l humer acuoso, v es de u-
tilidad en todas las formas do yglaucony. El prototipo A2 2stos medicamen_
tos es la acetazolamida desde 1954. L3 anhlarasa carbdiiva O iza la -
re#ccidn: C02+DH = HCO3. Basta onzima se aoncuentra en muchos tojidos del
cuerpo incluyendo: La corteza rcnal, mucosa gdstrica, células rojas de -
la sangre, pulmones, pdncreas y sistoma nervioso central. En 21 ojo se -
encuentra en &l endotelic owrvneal, epitelio no pigmentado del iris, epi-
telic no pigmentado.del cuerpo ciliar humaneo, célula de Miller y el epi=-

a carbdnica existe en miltiples

telio pigmentado de la retina. La anhidrs
formas de las cuales laa isvenzimas 1T y IV se encuentran dentro del ojo.
La“isoenzima IT estd lozalizada en el cituplasma dcl cpitelic-ne pigmens
tado y fuera del endotelio corneal y cristalino. La iscoenzima IV estd en
ia membrana de los tojidos mancionados.

La formacidn de bicarbonato es el procesoc cardinal en la produccidn
de humor acuoso ya qu« ¢l 1dn opositor del bicarbonato os el Qodio, los

cuales son transportados activamente a la cdmara posterior y po) osmola-
B

ridad causan movimionto de fluidos a la misma cdmara dondc cl H+ ¢s re-
movido por la h:@moglabina.

La acetazolamida sc presenta en tabletas de 125 y 250 my., ampolle-
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Suofacts dnivia a - las

ceZoheras y suoclecto mdXimd es a las 4 horas. La dosis oral es de 250 mg

nistracidn -

cada & horas y pueden darse haSta. 500 riyy porv donis. La ad

en ninos es de 5-10 my por kilogramo d: nasc ¢ada 6 horas. Jiutre los efec_

tes secundarios se encuentran: malestar doido péptico; asi como calambres

por pdrdida de potasio, seccundario a su oFfzcta diuvdtice.
Los ba2tablogueadores son ahora «l agsnte hipotensor mas usado ya -—-
que no producen la miosis y la miopizacidn de la pilocarpina. 82 cree —-

idn iutraccular de aproximadamente

que gue hay una disminucidn de la j
un 32 - 47 %, dzbido a gque causa una disminucidn ~n Jja producaeidn del --

huiner dcuoso. No hay datos de que iafluya en la salida de hunor acuoso.-—

Su accidn sobre &1 humeor acussc G por aanbayoliizacidn de los erectos de

s BECA TE. La administracidn tépi-

las catecolaminas sobre los ‘place

ca en un njo reduce la presidn conlralateral por =fectos sistemdticos -

A por mediacidn del SNC o por dismi

menor que en 2l ojo opsilateral va s
nucidn de la TAS.
El timolol es el betablogueador tipo, antagonista betadrendérgico no

s2lectivo, beta Iy II, diez vaeces mas potente gue el propanclol, como -

normales, vy con glaucoma, sin =fectes viscales acod
El timalol sC encuchtra en ¢l cumercia, en concentraciones de 0;25
y 0.50 %. Su efectividad estd relacionada con la pigmentacidn deal iris;-
esto es gue para iris mas cobscuros serd necesaria mayor concoentracidng--
penetra al ojo 30 a 60 scgundos daspuds de la administracién Yy rotorna -
a la linea basal de 24 2 4B horas; por lo gue debe ser administrado zada
12 o 24 horas, ya que la concentracidn aumsntaria dosis mas frecuentes -
con aumento de los efectes secundarios. Aprcximadamante 90 % do los pa--

cientes responde a la administracidn inicial del timolol 10 % o mas;




sin embargo ~sta disminucidn docrecde & 168 pocus dids A

s2 le dencwmina: "Uscape a corto plazo". Este efccto so explice pur dig-

minusidn de la sensibilidad ocular a les antagonisias betadvrendcyicos. -
Lns zfectus secundarios son minimos a las dosis unualens; estdan contrain-
dicaﬁos on pacisntas con blogueo AV, Puede ser combinailo coa pilocarpina

la con efecto sumatorio.

Yy acaetazolami
Para valorar la utilidad del timoleol, pilocarpina y acetazolamida -

torio en el servicio

se 2fectda un =studio prospectivo y comparativo

de DFtalmolouia del Hospital Regional “"Adolio Lpoz M:tros®™ en pacientes
con: glaucoma on un periodo de un af> a partir del 170, de maye de 1991 -

G0
-~

e T
aL i Al mAYo ad vl

.
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MATERIAL Y METODOS 1.

Se estudiaron en orden sccuencial, pacientes gue acudieron al —-
servicio de oftalmologia en el periodo comprendidoe entre cl 1/0. de -
maye de 1991 al 1/0. de mayo de 1992 y que tuvieron d;aqnésticu de —--
glaucoma reciente e ojo abierto; se incluyeron pacic:tes de anbos
sexos mayores de 18 afos , derechohabientes del 1SESTR que no tu--—-

¢) estudio;

vieran tratamiento on las dltimas 72 Ilrs. y que
se¢ ~xcluyeron a los paciantes que tuvieran PIO mavyer do 45 mm 1Ly porx
considerarse cricsis glaucomatosa y aquello:s que tuviesen alguna con-
traindicacidn a los medicamentos. No so 2limind a ningun pacientc;
sa les efectud, a todos los pacientes, historia clinica eon donda se
anotan: agudez: visual, edad, sexo, proscacia doe ojo rojo, doloy, --
étc.

Se tomd agudeza visual con proyector de optotipos marca "Ameri-

can Optical", de cada ojo por separade con estenopdéico para valorar

capacidad visual. Se realizd examen de fondo de ojo con oftalnosco-

pio "Welch Allyn", para valorar tamalle de la excavacidén del disco -
dptico. La tensidn ocular fuec tomada con tondmetro de aplanacidén --
"Haag Streit", el cual se =ncuentra montado en ldmpara de hendidura
de la misma marca, prcvia,instnjacién ‘l2 gotas de anestdsico topico
va sea proparacaina o tetracaina. Se revisd éngulp iridocorneal d=-

la cdmara anterior con lente de Goldmann marca: "Ipami" para clasifi

car en - dngulo abierlu u cerrado del glaucoma. ©nw witins e T
campimetria central y periférica con campimetro central an ia panta-
lla tangencial, perimetro de Goldmann marca: "laag Streit".

Los pacientes diagnosticados con glaucoma se¢ cdividieron aleato-

riamente en tres grupcs: ElL grupo I fue el grupo tratado con acetazo

lamida 250 mg cada 6 horas por 7 dias. el grupo II fue tratado con -



L4, una gota cada b horas en el ojo owoujus Gl

pilocﬁx‘
(‘]Oq. ‘x’ ’ PJ C_]I'd\) ’: iI tuvo tratamentocon tlmolul xu G .’5;3,»' LU'“ quth
on el oje-aiactado cadadoce hovas. La pilocarpina vy la acctazolomis
da fuzron adainistradas también por 7 dias.

Al Ydrmino del tratamiento por siete dias do los vres grupos,
s hizo nuava toma de presidn intraocular con el niswmo tondmetro -
antes mencicuado. Anotdndosela nueva PI0. Los casos én los qgue Ja

presidn intraccular no haya llegado a limites de soguridad soodn -

considerados [racasos y se agregara tratamicnio sadicienal je
guridad del paviente (Terapia de rascato).

Se prosentan resultados, tablas, grdficas v ge analizan con 7
de Student pareada, andalisis de varianza pava tres mealas, diseren

cia verdideramente significativa de Tukey y modilicada Spj ¢ Tuill

y Stoline y Ji cuadrada (contingencia).
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Fueron detectados 22 pacientes de primera vez con diagndstico
de glaucoma durante un afo de trabajo: del 1/o. dc mayo de 139!
al 1/o0. dc mayo de 1992. En total fueron 7 hombres (32%) y 15 -
mujercs (98%) (Fig. 1). Las edades estaban comprendidas entre -
los 3% y 83 afios, con un prcomedio general de «dad dQ-GS afos, -
medizna de 70 y moda de 60 afios. En hombres fue de 65.5 afios y
mujer<s de 65 anos. (Ver tabla 1).

in los 22 pacientes detactados 13 fucron diagrosticados con

RIS TR [ -

{ Ciiw y wr O Feim o
s L T P S N ¢

- i Pl e Rt Bel
[ S QTXonoun

casoes bilaterales 5 fueron hombres (34%) v 8 fueron mujeres —. - -

(62%). De los casos unilaterales 4 fueron hombros (44%), y 5« — -

fucron mujzres (66%). De los casos masculinos, el 50% fue @h-otdo
derecho y 50% en ojo izquierdo. En les casos usilaterales feneni-

nos, el 57% fueron ¢n ojo izquicrdeo y 43% on ojo derecho. (ver -

r

tabla 2).

Los valores basales del grupo 1 fueron en promadio de 34.5 +

s

[\¥]

I, COil intervalos de vuniianza de 353 y pustratamliento de - =

I

25.5 + 23.78 con IC al 95%, chscrvando una disminucidn promedio
de -4.5+ 3.67 con IC del 95% sianificativo (T = 0.01< p<0.025).,
Los ;alores basales de la pilocarpina (grupo II) fueron en prome-
Vdio de 26.07 + 4.88 con 1IC HQVQS% vy pozitratamiento do promedic dg‘
20.38 +_ 4.32 con IC de 955, observando una disminucidn promedic
de -5.76 4 2.13 con IC de 95% significativo (® = P<0.005). ¥n el
grupo de timolol, los valores basales fucron en promedio de - - —

24.68 *+ 0.42, con IC de 98% y postratamiento de 19.00 + 1.%4 con IC




id,

253, observando disminucidn praomedin do CELAR oA zor IC de 9y

significativo (T = p<0.005).

Se obsnrvé que en grupo I hubo up ¢zito y tres necesitaron

+

terapia de rescate; del grupe II, 9 fac os vy 4 ameritazon

terapia de rescate. Del grupo IIT hubo !2 éxitos y 6 amerivaron -

2zolamida hay mas fracasos que

terapia de rescate, que con la acat
con timolol y pilocarpina; rero zin siginificancisa estadistica - -

( x2 = p<£0.10 en Ji2 ).

Se observd que las tros modizs postratamiente no fuceron --- -

iguales, ya gue el promedin del grupo do timolel fus mejor Gue --

el promedio del grupo de acetnvolamida (Varianss = n<0N.058}, ci -

promedio del grupo de pilocarpina fue similar al del grupe do a--

505 .

cetazolamida y de timolol (V = p<0.085), 2an ambos cas

o

En el grupo I hunbo parestesias distales como efectog ¢olate-

s Aol

rales en dos pacientes, las cuales cesavon a las Jdos &

tratamiento con acetazolamida. Kn el grugn IT un paciente +u

disminucidn de agudsza vigual por micpizacidn secundaria al medi-

camento. En el grupo ILf no sc presentaron efectos colateralens -

aparentemente.
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DIscus N
aglauvcoma da dngulo cerrado -

En nuestro estudio, la frecuencia dn»

y dngulo abicrto es similar a la referida en la literatura con cuanto

a proporcion.
Todas las publicaciones refieren gu» cxiste un aumento en ¢cuan-

ada Jde la vida on todos los ti

to a edad entre la sexta y séptima déc

pos de glaucoma. En el trabajo presontadoe tambidn nosotres encontra--
.

mos un pico entre csas edades del padecimiento.

Sobre la incidencia d¢ la enfermedad de acuaido al sexo, encon-
tramos similitud tambidn con 1o resulradas publicados de acumrdo a
que la incidencia es mayo:r on mujeres -n proporcidn de tres a una —-
misma proporcidn que obtuvimos i nucstro trabajo; sin embargo otras
publicaciones obtuvieron proporciones de uno a uno.

En cuanto a casos bhilateraleos, la incidencia fue mayor e 1on -

casos unilaterales; en las refernncias estudiadas, no
tudios para hacer comparaciones a este rvespeaecto. Lo mismo svcedid al

encontrar nosotros, casi un 30 t de los casos unilaterales -u oja de-
che, y <l otro 538 % para ojo ivguiecrdo, no encontramos refercarias ﬁ

este respecto.

La ‘acetazolamida tuwo un promedic de disminucidn de la PIi0, me-

[3]
o8

nor a la referida en la literatura, no siendo asi lcs datos obleni--
dos de la pilocarpina y el timolol, que en cambio resultaron casi si
milares. El promedio de los tres grupos no fue igual, quedando el --

promedio del grupo analizado de timolol mas arriba que el grupo de a-

cetazolamida, en cuanto a efectividad; sin embargo el promedio de la

pilocarpina y el promedioc del timolol es similar on efectividad, aun-




Tquen Figen amente portarriba e encuentra ol timelol do la pllocarpina.

En los tres grupos hunbo una disminucidn de PIo estadfoticamsnto

signiricativa, asi como ia comparacidén estadistica fue real -ncontran

do 1los mismos datos on 1a literatura.







CONCLUS L ONES

La edad promedio de presentacidn de glaucoma és entre los 50

y 80 afos.

El sexo de mayor riesgo para el glauvccma es el femenino.

El glaucoma de mayor porcontaije on €1 hilareral,
foados Fuwertun elcctivos on el trata-

micnto de glaucoma, v cpie fueiron of leaces para disminuin la

PIO,

El timolol fue el medicamento mes efectivo para disminuir la PIO
continuando la pilocarpina con un promedio similar y con un po--

der mas bajo, 1la acetazolewida; pudidndose demeostrar su accidn

con significancia ¢
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