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INTRODUCC ION

Las caracteristicas farmacoldgicas del ciclopentolato
favorecen su uso como auxiliar en los errores de refraccion,
en la valoracion del estrabismo y ofrece ventaje frente a
otros compuestos anticolinerqices muscarinicos. Los efectas
midridticos y ciclopléjicos que produce la instilacidn de una
gota de solucion acuosa de cilopentolato en concentraciones
de 0.5 % a 1.0 % son mayores que los provocados por otros
agentes antimuscarinicos (1) (2), El efecto ciclopléiice
maximo se produce entre los 2% y 75 minutos siendo hasta las
24 horas la recuperacion completa del mismo. La latencia es
menor que con atropina, comparable a 1z de la homstropina vy
escopolamina, pero mayor que la de l& tropicamida., La
recuperacion es aproximadamente 10, & y 2 .eces mids rapida
que despues de las tres primeras respectivamente perc unas 4

veces mds lenta que la tropicamida (1),

Se sabe que el uso de anticolinérqicos instilados en la
conjuntiva provocan firritacion local, vision  borross,
desiumbramientc y fotofobia como resultante de la accin de
los mismos. Inclusc como consecuencia de la absorcion a
través del saco lagrimal pueden manifestarse efectos
generales tales como resequedad bucal vy cutanea,
enrojecimiento, taquicardia, irritabilidad, hipertermia,
distensien abdominal, confusidn, delirio y alucinaciones.

Raramente se presentan convulsiones, coma y muerte (1),



En 1o particular con el ciclopentolato existen
evidencias de que produce diversas reacciones adverzas tanto
en niffos como en adultos., En efecto. se ha reportado que en
10 de &6 pacientes (Un hombre y 9 mujeres), que recibieron
una gota de ciclopentolato al 2 %, presentaron reacciones
adversas que inclufan debilidad, ndusea, labilidad emocional
y taquicardia (3}, Otros autores reportan alteraciones
conductuales Y ataria (&), epilepsia (8) y cambios
gastrointestinales en pnifos prematuros (&), asi como en
recien nacidos a término (7)., Por otra parte también se ha
mencionado que los nifios de complexion regular, con Sindrome
de Down © con dafio cerebral son mds susceptibles a los
anticolinérgicos (2) (B), La dosis para producir los efectos
deseados es variable depenuiendn de 15 edad y de la
pigmentacidn del iris . Los nifos wenores de : affos requieren
1 a 2 gotag de una solucidn al %, siendo Gus una gota de la
misma solucidn es suficiente para pacientes entre & y 16
ahos., Los nifios con iris mds pigmentados pueden requerir de
la solucidn al 1 %, mientras que los que tienen el iris mas

claro bastard con la solucidn 3l 0,5 ¥, (9).

De este modo tenemos que la literatura (bdsicamente
anglosajona), reporta principalmente casos aislados ¢ bien se
trata de estudios retrospectivos, slendo por tanto dificil
precisar el tipo, 1la intensidad y el porcentaje de los
efectos adversos al ciclopentolato, para lo cual el presente
trabajo muestra el comportamiento del farmaca en una

poblacién infantil atendida en el Servicio de Oftalmologia
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del Hospital General de Mexica.



CAPITULO I



GARITULO L

EL SISTEMA NERYIOSQ AUTONQNQ

Uno de los grandes vy revolucionarios avances en
farmacologta ha sido el descubrimiento de la transmisidn
humoral de los impulsos nerviosos, aplicable tanto al sistema

motor y senscrial como al sistema autdnomo. (109

El control nervioso de las actividades corporales fue
descubierto a  fines del siglo XIX en las investigaciones
realizadas por MWalter Holbroock Oaskell y John Newport
Langley quienes trabajaron en Cambridge. El investigador en
cuyos trabajos se basan la mayorfa de los conocimientos
acerca de la actividad del sistema autonoss es Sir Henry
Hallet Dale, quien es uno de los mds grandez y originales

¢iaiologos que han existido.

El sistema nervioso auténomo inerva involuntariamente
misculos y gldndulas (en oposicidn al sistema somdtico el
cual determina las acciones voluntarias y reflelas del
sistema musculo-esquelético), ha sido conocido desde hace
mucho tiempoy s8u constitucién vy su division anatomica v
funcional en dos sistemas antagonistas, el primero
excitatorio y el otro esencialmente inhibitorio, se basa en
las investigaciones de BGaskell y Langley. Ellos denominaron a
la division toraco-lumbar con sinapsis en la cadena

ganglionar paravertebral como “Sistema Simpatico® y a 1la



divisién crdneo-sacra con sinapsis en los tejidos como

“Sistema Parasimpaatico".

Al mismo tiempo Elliot, en 1904, llamdé 1la atencidn
acerca de 1o parecido en la accién de 1os nervios simpdticos
y la adrenalina, hecho el cual sugirio que esta substancia
normalmente era liberada en las uniones neuromusculares. La
substancia parasimpatica paralela fue descubierta por Dales
(1914) y 4fue 1la acetilcolina y entonces se clasifice el
Bifa'tema autonomo desde el punto de vista funcional en
adrenérgico y colinggico. De esta manera desde el punto de
vista farmacologico esta diferenciacion es mas satisfactoria
que la division anatédmica y asi los nervios simpaticos actuan
a través de la liberacidn de poradrepalina y los
parasimpaticos a través de la liberacidn de acetilcolina en
las uniones neuraefectoras. Ambas  substancias  son
sintetizadas y almacenadas en estructuras especificas en los

anxones de las fibras nerviosas, (10) (11)

La noradrenalina es destruida rdpidamente en los tejidos
por oxidacion casi tan pronto como es liberada. De esta misma
forma la acetilcolina es destruida por una enzima, la
colinesterasa, Esto es sequido por una actividad simpdatica
que puede ser incrementada por drogas 1a cuales estimulan la
accion de la noradrenalina ¢ potenciada por drogas gque
previenen su destruccion como la cocafna. Asi oismo la
actividad parasimpatica se puede incrementar por drogas Qque

simulen la accion de 1a acetilcolina, como por ejemplo la



pilocarpina, ¢ indirectamente por la inhibicio de la accion
de la enzima que la destruye y de esta manera permite su

accion,

Estas reacciones humorales han sido  ampliamente
confirmadas en el ojo. Engelhart en 1931 demostro que la
estimulacion del 111 par craneal, incrementaba la cantidad de
acetileolina presente en el iris y cuerpo ciliar de gatos y.
conejos normales, mientras que después de la seccién y

degeneracion de éste nervio, la substancia estaba ausente.
Las drogas autonomas se dividen en 4 clases:

1} Drogas parasimpaticoliticas (Progas anticoli-
nérgicas): ta atropina es el prototipo de estas drogas vy
actdan deprimiendo la accién del parasimpstico por blogqueo

de la accion de la acetilcolina.

2) Drogas parasimpaticomiméticasi Simulan la accién
del parasimpatico en forma directa (Drogas como la pilocar-
pinal © Indirectamente neutralizando la colinesterasa

(Drogas anticolinesterasa como la eserina),

3) Drogas simpaticolfticasy Simulan la accidn del

sistema simpdtico (Guanetidina, ergotaminaj,

4) Drogas simpaticomimeticasy Simulan la accion del
sistema simpatico teniendo unu accidn adrendrgica (como

la misma adrenalina) o potenciando su accidn, previniendo

-~



la destruccidn de 12 noradrenalina (Cacaina y efedrina).

En terminos gererales la actividad colineérgica aumen-
ta la actividad de 1a mayorfa de los misculos lisos {cen
algunas excepciones comoe los esfinteres intestinales),
inhibe la funcidn del corazon y vasos sanguineos, aumenta
la secrecion de gldndulas inervadas centralmente y de todo
tipo de ganglios autonomos y asi tambien en sinapsis corti-
cales, En el ojo es responsable de la contraccien del
esfinter pupilar y del misculo ciliar asi como del incre-

mento de la secrecion lagrimal

La actividad adrenergica es inhibitoria en la mayoria
de los misculos lisos (pero aumenta la actividad de algunos
elementos como los esfinteres inteatinales y de dos muscu-
los oculares), aumenta la actividad del corazén y vasos
sangufneos. En el ojo es responsable de la contraccidn del
dilatador de la pupila y de todos los mdsculos de la drbi-

ta y ademds induce vasoconstriccidn. (1) (11)
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CAPITULG IL

RROGAS ANTICQLINERGICAS

Les alcaloides derivados de plantas solandceas han sido
conocidos como drogas desde tiempos remotos tanto en la
civilizacion egipcia como la india, donde fueron usados
principalmente como antiespasmddices. En la edad media fué
muy popular entre los hechiceros profesionales, quienes
generalmente deseaban desaparecer antes que se despertara
cualquier sospecha si el enfermo no curaba, vy asi mismo era
muy popular entre las mujeres para usos cosmeticos debido a
la dilatacion pupilar que producia. Dioscdrides describid la
hiosamina en su farmacopea en el aho 77 antes de «cristo, ¥y
esta era muy bien conocida en la medicina tradicional como un
tranquilizante, El término de “Belladona" (mujer hermosa),
fué usado en el siglo XV en Venecia para describir su efecto
ocular. Las propiedades midridticas del extracto de belladona
fueron mencionadas por @1 clérigo y botdnico inglés John Ray
en 14680 y su accion ciclopléjica por William Wells en 181! en
Londres, quien experimento por 8 mismo la imposibilidad de
enfocar aobjetos cercanos despues de aplicar el extracto de

belladona en sus ojos.

El uso topico de la belladona en la practica

10



oftalmologica fue iniciada por Himly en 1801, quien instilaba
exstracto de belladona en el fondo de saco conjuntival con
fines diagndsticos y asi mismo fueé usada en iritis por
autores como Demours, Schmidt y Saunders en la primera década
del siglo XIX. Sin embargo hasta los clasicos estudios de Yon
Graefe en 185 la importancia de la midriasis en esta
enfermedad fué suficientemente puntualizada., La accidn de la
atropina no fueé adecuadamente estudiada por los oftalmoldgos

hasta los experimentos de Zehender y Donders en 1864,

Estos farmacos inhiben principalmente la accion de 1la
acetilcolina sobre efectores autdnomos inervados por nervios
colinérgicos posganglionares y tambieén sobre los musculos
lisos que carecen de f{nervacidn adrenérgica, esto es,
antagonizan las acciones muscarfnicas de la acetilcolina vy
por lo mismo se les conoce como fdrmacos anticolinérgicos o
antimuscarfnicos. Como 1as acciones principales de estos
farmacos son semejantes al mejor conocido de ellos, la
atropina, también se les llama atropinicos. Asimismo han
recibido otros nombres tales como antiparasimpdticos,
parasimpaticoliticos, colinolticos, antiespasmodicos ¥y

espasmolfticos. (19}

En términos generales, los agentes antimuscarinicos
tienen poco efecto sobre las acciones de la acetilcolina en
sitios receptores nicottnicos. En la union neuromuscular, en
1a cual los receptores quiza sean exclusivamente nicotinicos,

para demostrar cualquier tipo de bloqueo se necesitan dosis

11



muy altas de atropina O fdrmacos afines, siendc en estas
circunstancias posible que el bloqueo dependa de accicnes que

no quarden relacidn con antagonismo especifico en 1os sitics

o

receptores de acetilcolina.

En el sistema nervicso central, la tranamisicn
solinergica es principalaente nicotinica en la meédula @spinal
; predominantemente muscarinica en los niveles subcortical y
cortical del gerebro, En consecuencia, muchos 0 la mayor
parte de los efectos sobre el sistema nervioso central de los
farmacos semejantes a la atropina sean atribuibles a las
acciones anticolinérgicas centrales. Con grandes dosis los
efectos tosicos consisten en general en un estfmulo seguido

de depresion. (1)

Todas las uniones neuroefectoras parasimpaticas no son
igualmente sensibles a los f{drmacos antimuscarinicos. EIl
orden de sensibilidad de varios organos con inervacidén
parasimpidtica al blogueo que producen los atropinices varia
poco entre los farmacos. En pequeflas dosis deprimen la
secrecion salival, bronquial y de sudor. En grandes dosis la
pupila se dilata, se inhibe la acomodacidn del ojo y se
bloquean los efectos del vago en el corazen de modo que
aumenta la frecuencia cardfaca. En grandes dosis también se
suprimen el control parasimpdtico de la vejiga urinaria y el
tracto digestivo y asi inhiben la miccién y deprimen el tono

y la motilidad intestinal.



Ast tenemos que estos farmacos producen el equivalente
funcional de la reseccion ¢ la paralisis de los nervios
colinérgicos  posganglionares. El resultado final con
frecuencia simula subreactividad del sistema simpdtico, vya
que el equilibric entre el tono simpdtico y el parasimpdtico,
con efectos opuestos en tantos organos, se transtarnan vy
predominan los impulsos simpdticos, Las acciones y efectos de
los antimuscarinices difieren solo en magnitud con los de la

atropina, que se considera el prototipo del grupo. (1)

usOS EN OFTALMOLOGIA

En general estos medicamentos se adminmistran por via
local para obtener midriasis o cicleplejia. La cicloplejia no
se produce sin midriasis, y para aobtenerla se necesita una
concentracion mayor 6 una aplicacién mas larga de
determinado farmaco. Otro de los usos de este grupo de
fdarmacos es la produccion de midriasis para un exdmen
minucioso de la retina ¢ de 1la papila, asf como el

tratamiento de la iritis aguda, iridociclitis y queratitis.

Los midridticos puden alternarse con medicamentos
midticos para romper o impedir la formacidn de adherencias
entre el iris y el cristalino. En ocasiones tambien es
necesario para obtener una cicloplejia completa en exdmenes

de refraccicn ¢ en el tratamiento de coroiditis,
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Se aplican por 1lo general en el fondo de saco y se
repiten sequn  la necesidad para producir la intensidad vy
duracién planeadas del efecto, 10 cual puede varjar por
diversos factares como la duracion del contacto con 1a mucosa
0 la susceptibilidad individual. Por ejemplo, aunque una sola
gota de atropina en ojos sanos es muy duradera, en la
inflamacion aguda pueden necesitarse dos o tres
instilacicnes pars obtener &l efects completo. Gno ag los
Ftolios shdiateblicd J& iwe elitGpine &5 Que produce irritacién
aocal en i o5y 7 &n peracnas suscaptibles puede causar
Lunsrdcslon de 155 pdrpados y conjuntivitis, la cual se puede

volver erénica.

Cuando no se necesita producir midriasis ¢ cicloplejia
duraderas o cuando el efecto prolongado puede ser un peligro
para el paciente, se sustituye por alcaloides de la belladona
de accion mds breve, como la homatropina, el ciclopentolato ¢

la tropicamida.

Estos medicamentos deben usarse con mucha precaucion en
pacientes con predisposicidn al glaucoma de dngulo cerrado 6
estrecho, ya que el uso oftdlmico de cualquier farmaco
antomuscartnico puede aumentar la presidn intraocular vy
desencadenar un atagque agudo de glaucoma por bloqueo angular,

En caso de glaucoma de angulo abierto no causan aumento

14



peligroso de la presion intraccular., La midriasis dependiente
de agentes de accidn breve puede énularse por la aplicacicdn
local ‘de‘pilocarpma al 4%, perc en los casas de aidriasis
per. atropina 'y escopolemina solo se anula parcialmente

incluso can el uso de fisostigmina al 0.25%.

Aunque la absorcidn hacia la corriente sanguinea a partir
del saco conjuntival es mtnima, puede haber toxicidad general
preducida por un antimuscsrinico cuandc 1lega por el conducto
nasolagrimal a mucosas con masor poder absorbente, pero éste
peligro puede reducirse al mInimo ejerciendo presidn en el
canto interno del ojo durante algunos minutos después de cada
instilacién., Esta precaucidn es importante scbre todo en
niffios quienes son mds susceptibles a los efe:tos tdxicos de

los alacaloides de la belladona, (1) (12)
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CAPITULG LIL

L CICLOPENTOLATQ

E} ciclopentolato es una potente droga
parasimpaticolitica de gran valor en la induccion de
cicloplejia y midriasis. Su efecto clcloplejico es superior
al de la homatropina, teniendo un inicio de accidn mas
rdpido, corta duracion y gran intensidad. La aplicacién de
ciclopentolato al 0.5 % instilado en dos ocasiones con un
intervalo de diez minutos puede 1llegar producir una
cicloplejia mdxima en un 40 % de pacientes de raza blanca en
un pericdo maximo de 15 minutos, sin embargo, un 22 % de los
ojos tratados con ciclopentolato no obtienen el efecto miximo

hasta 45 minutos o mds después de la aplicacidn. (13)

Es importante hacer nptar Qque puede haber una
acomodacion residual de una dioptria ¢ aun mds en muchos
ojos, lo cual hace necesarioc medirlo an @l momento de hacer
la refraccion ya que puede presentarse una anisometropfa por
un error en la prescripcidn, si esta falta de equilibrio en
el efecto cicloplefico no es reconocido. €l efecto
cicloplejico del ciclopentolato generalmente desaparece
dentro de 1as primeras 24 horas despu#s de su aplicacion,

aunque la midriasis puede persistir por algunos dias.



Los ojos tratados con homatropina e hidroxianfetamina
obtienen el mismo grado de cicloplejia que los tratados con
ciclopentolato pero mas lentamente, y con una diferencia
fundamental consistente en que el efecto de la homatropina
frecuentemente es mayor de 24 horas, lo cual imposibilita al
paciente para lesr o realizar cualquier actividad de cerca

por un tiempo mas prolongado. (13}

Una sola gota de ciclopentolato al 1 % puede producir un
efecto  cicloplejico suficiente para 1a mayorfa de 1los
propdsitos refractométricos que se requieran, La instilacién
de tres gotas de ciclopentolato al 1 % con un intervalo de 10
minutos entre ellas nos dard valores retinoscopicos
comparables a los obtenidos con la atropinizacieén por tres

dias en nifios,

Los ojos de pacientes de raza neqra son resistentes al
ciclopentolato asf como a otros cicloplejicos, y requieren de
repetidas dosis del farmaco para dilatacion, & el uso de
concentraciones mayores (14), En estos pacientes puede haber

una residual de acomodacidn de hasta seis dioptrias,

Con el ciclopentolato se produce una excelente midriasis
haciendo que la pupila no se contraiga aun cuando sea
espuesta por largo tiempo a la intensa lu: del oftalmoscopio
indirecto ¢ durante un estudio fotogrdfico del fondo del ojo,

Cuandc se combina el ciclopentolato con fenilefrina se

18



obtiene wuna midriasis mdxima, lo cual as de gran valor
duranie el exdmen de pacientes con alteracicnes retinisnas.
€l ciclopentolato en solucion al 0,5 % se ha visto que es mds
potente gque la homatropina al % %. En cien pacientes
agtudiados por Priestiey (14), el promedia de acomodacidn
residual despues de la instilacidn de dos gotas de
ciclopentolato  fue de 1,25 D, mientras que con hamatropina

al 5 % fue de 2,0 D.

Veinte paclentes con alergiz a la atropina fueron
tratados exitosamente con ciciopentolate no encontrandose
sensibilided cruzada (15)(16). St se utiliza en una iritis
severa, puede ser necesaric instilar el ciclopentolato tan
frecusntemente como cada tres horas, ya que 3u durgcion no es
tan 1larga como la atropina, Coma pudiera esperarse, las
madidas de la curvatura corneal no son afectadas por 81 uso
de cicloplegicos. En series de clen ojos humanos se realizd
queratometria antes y despuds del uso de ciclopentolato al §
% y fenilefrina al 10 %, no habiendo una signrificancia
estadistica entre las lecturas gqueratométricas antes vy
despugs de la terapia (17), La implicacion clfnics es que la
dilatacién de las pupilas no interfiere con las

queratometr{as subsecuentes.

TOXICIDAD

19



Puede presentarse una considerable sensacion de ardor en
los ojos despues de 1a instilacion de ciclopentolato al 1 % &
2 % La solucidn al 0.5 % es considerablemente menos
irritante. Esta sensacidn es transitoria y el paciente debe
ser concientizado acerca de esto y explicarle que répidamente
desaparecerd. Los nitos mas frecuentemente ze angustian por

este hecho.

Las drogas como el ciclcpentolato pueden aumentar 1la
presion {intraccular de la mayorfa de los pacientes con
gleucoma cropico de angulo abierto ¢(18)., La dilatacidn con
cualquier droga, incluyendo al ciclopentolato, puede
precipitar un ataque agudo de glaucoma en pacientes con
predisposicion, principalmente en aquellos con Aangulos

estrechos. (19}

TRANSTORNOS DEL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL

La instilacidn de ciclopentolato puede causar
transtornos del sistema nervioso central en niffes. Se han
reportado muchas variantes, 1la mayoria de las cuales son
transitorias y no peligrosas, Suelen presentarse alteraciones
de la conducta ¢ de la funcidn cerebral con el uso de
solucion al 2 % o después de dosis repetidas con

concentraciones mds debiles. (5) (1)

Despues de 1la instilacién de cuatro gotas de

ciclopentolato al 1 % en un nifio de 8 afos, desarrolléd

20



marcada ataxia, alucinaciones y habla incoherente. Algunos
dias después le fuercn administradas nuevamente gotas de
‘ciclopentolato durante quince minutes y nuevamente desarrollo
la sintomatologia mencionada. Mo se presentd rubor facial ni
resequedad de mucosas y tampoco se altero la temperatura,

pulso y respiracion, (20)

Una evaluacidn psiquidtrica fud realizada en cuarenta
niftos antes y después del uso de ciclopentolato al 2 % para
un estudio refractométrico y se desarrolld una reaccidn
psicotica en un B % de estos nifos (21), Los sintomas se
desarrollaron entre los 30 y 45 minutos despues de 1la
instilacidn de las gotas, incluyendo cansancio, deambulacion
sin sentido, conversaciones impertinentes, alucinaciones,
pérdida de la memoria y desorientacidn en tiempo y espacio.
Estas reacciones son mucho menos intensas © no se presentan
:ﬁn el uso de soluciones al 1 %, Soluciones con homatropina
al 1% o hidroxjanfetamina al 1 % no causan sitomas psicdticos
va que el ciclopentolato si contiene en su composicidn un
grupo dimetilado el cual se encuentra en algunas drogas

alucinogenas.

Existe el reporte de dos casocs de convulsiones de gran
mal asocladas al uso de ciclopentolato, el primer caso se
trataba de un nifo de once meses al cual se administro
ciclopentolato al 2 % ya que presentaba endotropia. Una hora

despues de la administracion del férmaco presentd
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alteraciones en la conducta, fasciculaciones, estiramiento de
miembros inferlores y giro de los ojos hacia atras, Estos
movimientos s incrementaron hasta convertirse en
convulsiones tonico-clénicas. 3e le di¢ tratamiento con
fenobarbital y el episodio cedid en diex minutos. Como
antecedente de importancia, el paciente era prematuro de 36
semanas con un peso de 2 300 gr. al nacer, £l sequndo caso se
trataba de un nifo de doce afos el cual se conocfa epiléptico
y fue enviado para un estudio oftalmoldgico, Aproximadamente
30 minutos después de la instilacién de ciclopentolato al 2 %
inicié un ataque convulsivo de gran mal con movimientos
tonico-clénicos y desviacidn de los ojos, el cual cedid
egspontdneamente en dos minutos. Concluyendo el autor que
factores de inmadurez del sistema nervioso central o
alteraciones del mismo como en el segundo caso predisponen al
desarrollo de convulgiones con el usoc de cualquier fdrmaco

estimulante del SNC como el ciclopentolato. (5)

ALERGIA

Con el uso de ciclopentolato puede presentarse una
respuesta alérgica muy severa. En ocasiones no es muy
aparente y @l oftalmologo frecuentemente falla al
reconocerla, En uno de cada tres casos, el paciente
manifiesta las molestias despuds de la visita al oftalmélogo
y persisten durante un dta o mas, asumiéndolo el paciente
como normal y tolerandolo. Las molestias incluyen irritacién

persistente de uno ¢ varios minutos despuds de la intilacidn



de! medicamento, lagrimeo profuso, 0jos rojos y prurito, La
reaccidn es semejante cada vez que se utiliza el
ciclopentolato. Los hallazgos biomicroscopicos tipicos son
lesicnes epiteliales punteadas muy finas y uniformes en toda
la superficie corneal, Hay reportes de que incluso algunos
pacientes han desarrollado estenosis de puntos lagrimales,
hasta casi desaparecer y posteriormente presentan epifora.

(1) (1

n
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CAPITULD IV



CAPITYLD  I¥

DETERMINACION DE POSIELES BEACCIONES ADYERGAS Al CICLOPENTOLATQ
EN EL EXAMEN OFTALMOLOOICQ

1. OBJETIVDS

A, ldentificar las posibles reacciones adversas gque se
presenten en los pacientes que reciben ciclopentolato como
parte del procedimiento para estimar los errores de

refraccion y tipo de estrabismo.

B. Establecer la frecuencia de las reacciones

identificadas,

C. Deterninar Jlas caracter{sticas de las reacciones
adversas y las particularidades de los pacientes que las

presentan,

D. En base a los resultados que se obtengan, emitir
recomendaciones pertinentes sobre el mefor uso del

ciclopentolato en estos pacientes,

2. MATERIAL Y METODOS

(3]
w



Se realizé un estudio prospectivo, abierto vy
observacional en el que se estudiaron S1 sujetos que
acudieron al Servicio de Oftalmologia del Hospital General
de Mexico, en los cuales se uso el ciclopentolato al | % con
fines diagndsticos tanto para medir tos errores de refraccion
como valorar causas del estrabismo, durante el perfodo del 17

de Septiembre al 3t de Octubre de 1991.

Se incluyeron en el estudio pacientes de ambos sexos,
cton edades de ! a 10 afios, con integridad anatémica de ambos
ojos, que no tuvieran antecedentes 0o alteraciones
neuroldgicas y que no hubieran recibido el ciclopentolato con

anterioridad.

Aquellos pacientes con mal estado general, con
antecedentes de alteraciones sistemicaz como  asma,
insuficiencia respiratoria, trastornos cardiovasculares como
cardicpatfa valvular ¢ congenita, antecedentes epiléticos o
psiquidtricos asi como afecciones o alteraciones oculares

activas fueron excluidos del estudio.

Las variables estudiadas fueron sexo y edad, color de
iris, frecuencia cardfaca expresada en latidos por minuto,
temperatura exprasada en grados centfgrados, cambios en el
diametro pupilar expresada en milimetros y cambios en la
aQudeza visual cercana, asi como la presencia o no de ardor

ocular y somnolencia, Durante el estudio se mantuvo atencion



especial ante la aparicidn de cambios conductuales, ataxia,
confusién, alucinaciones © convulsiones, asi como cualquier
otra manifestacion de intoxicacién del sistema nervioso
central, con el fin de identificar sus caracteristicas,
intensidad y duracion, y en caso de requerirse, la

instalacion de algun tratamiento.

Mediante historia clfnica general, haciendo un especial
8nfasis en los antecedentes patoldgicos, se determinaron las
caracterfsticas de cada paciente. Para ello fué necesario el
uso de un estetoscépio para cuantificar la frecuencia
cardfaca, un termdmetro de mercurio para la medicidn de 1la
temperatura axilar, una escala milimétrica para medir el
diametro pupilar y wuna ldmpara de luz blanca para la

valoracion de los cambios pupilares

Mediante historia ocular se determinaron las condiciones
oculares de los ﬁacientes y se midid la capacidad de visidn
cercana con 1a "Cartilla de Rosembaum". Para nifios menores de
2 afos se valord el patrdn de fijacion en ambos cjos. Con la
lampara de lu:z blanca se determind el estado de la conjuntiva
y de la cérnea de los pacientes, siendo el resto del segmento
anterior explorado mediante biomicroscopfa cuando la edad vy

cooperacién del paciente lo permitieron.

Una vez realizado los examenes anteriormente descritos y

habiendo satisfecho el sujeto de estudio los criterios de



inclusien, se aplicd ciclopentolato al 1 % (Refractyl { %, de
Laboratorifos Sophia de Hexico) en ambos o©jos, habiéndose
instilado solo dos gotas en cada ojo con un intervalo de 10

minutos cada una.

Inmediatamente despuds de la aplicacion de la primera
qota de ciclopentolato (Tiempo "0"), se inicio la vigilancia
del sujeto, tdentificando los cambios locales y sistemicos
provocados por el f4rmaco asi como las posibles reacciones
adversas, Estas observaciones se realizaron cada 15 minutos
durante la primera hora y posteriormente una ultima
observacion a los 12CG minutos, siendo anotados en una hoja

expresamente disefada para dicho proposito.

Una ve: terminado 2l estudio se diercr de alta a los
sujetos de estudio, recomendandc a los familiares que
continuasen la obser.ation y que notificaran al medico

investigador acerca de cualquier cambio,



3. RESULTADOS

Fueron estudiados S1 pacientes de los cuales 23 eran del

sexo masculino y 28 del sexo femenino (Tabla 1),

El rango de edad de los sujetos de estudic fue de | a 10
affos, siendo el promedic de adad de 7,5 afos, con una

desviacion estandard de 2,02 aflos. (Tabla 2 y Grafica 1),

La frecuencia cardiaca promedio al ipnicic del estudic

_ fue de 83.5 Jatidos por minuto, observdandose un aumento
gradual a los !5 y 30 minutos, obteniendc un pico de 84.4

latidos por  minuto a los 45 minutos y presentando

posteriormente una recuperacion paulatina hasta un promedic

de B2.3 latidos por minuto al final del estudio (Tabla 3 vy

Grafica 2).

La temperatura corporal no presentd gran variacian,
siendo el rango de 1.1 C (minima 36 C , manima 37.1 C}, El
promedio al inicio del estudio fue de 36,56 C, con una DE de
0,289, Este promedioc se incrementd paulatinamente hasta 3&.75
C a los 45 minutos y disminuyendo también en forma suave
hasta promediar 36.64 C al final del estudio, lo cual nos
muestra un incremento de la temperatura promedio aunque de

forma mfnima. (Tabla 4 y Grdfica 3).
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La somnolencia fué una variable la cual se presentd en
un momento dado en la mayoria de la muestra (44 pacientes),
lo cual representa el 90.1 % de la misma. Al inicio del
estudio solo dos pacientes la presentaban (3,92 %), y se
incrementa fuertemente despues de la instilacidn del farmaco
a los 15, 30 y 45 minutos, llegando a presentarse en hasta un
74.5% de los sujetos & los 60 minutos. Al final del estudio
habta disminuido la presentacion de este efecto a un 38.32 %.

(Tabla S y Grafica 4),

€l ardor ocular se presenta desde la instilacidn de 1la
primera gota del ciclopentolato, aprecidndose que llega a
tener su mayor frecuencia a los 30 minutos, presentdndolo un
52.94 7% de los sujetos. Este efecto tiende a desaparecer
rapidamente, presentandose en solo un 3,92 % de la poblacion

al final del estudic., (Tabla b y Grifica 5.

En cuanto al diametro pupilar se puede observar que el
inicio de la midriasis es patente desde la primera medicién a
los 15 minutos, incrementindose el tamafo de la pupila
gradualmente en los primeros 60 minutos, momento a partir del
cual la midriasis permanece practicamente constante hasta el
final del estudio en que se obtiene un promedio de dilatacion

de 8.5 mm . (Tabla 7 y Gréafica &),
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Por 1o que toca a la agudeza visual cercana se puede
aprectar claramente el efecto del ciclopentolato saobre 1la
acomodacion, ya que se observa una franca disminucion de la
misma desde el momento de la instilacidn del firmaco,
tlegando a ser la vision promedio de 20/223 ¢ menos en la
mayorfa de los pacientes a partir de los 4% minutos después
de su administracion, En dos pacientes, los cuales eran
manores de 2 aflos, no se pudo valorar la vision cercana, sin
embargo se pudo apreciar cierta alteracion en su patron para
la fijacian de la luz emitida por una ldmpara de luz blanca.

(Tabla 8 y Grafica 7).
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IABLA 3

PROMEDID DE LA FRECUENCIA CARDIACA DESPUES DE

LA INSTILACION DE CICLOPENTDLATO AL 1%
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IABLE 4

PROMEDIO DE LA TEMPERATURA CORPORAL DESPUES

DE LA INSTILACION DE CICLOPENTOLATO AL 1%
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IABLA 3

PORCENTAJE DE SUJETOS CON SOMNOLENCIA DESPUES

DE LA INSTILACION DE CICLOPENTOLATO AL 1%

NO
2
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BRA ¢

PORCENTAJE DE SUJETOS CON ARDOR OCULAR DESPUES

DE LA INSTILACION DE CICLOPENTOLATO AL 1%
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PROMEDIO DEL DIAMETRO PUPILAR DESPUES

DE LA INSTILACION DE CICLOPENTOLATO AL 1%
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Taga @

PROMEDIOS DE YISION DESPUES DE LA INSTILACION

DE CICLOPENTOLATD AL 1 %

| TIEMPO 1 AGUDEZA  VISBUAL |

| ] (207 ) |
| (HIN) | PROMEDIO { D. E |
| | | |
i } | !
| 0 ] 20/26 1 9,67 |
| { | I
| | | |
| 1 | |
| 15 | 20/74 | 3%.21
| | 1 1
| | | |
| ! | ]
| 30 | 20/168 1 126,18 |
1 1 | . |
| | | 1
| | | |
| 43 1 20/223 | 128.92 |
| | I |
| | | |
| | | |
! &40 | 20/268 | 123.18 |
| | i !
| ! ' ]
| | | 1
1 120 | 20/300 | 116,50 |
! ! ! |
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4. DISCUSION

El ciclopentolato ha sido ampliamente utjlizade en 1la
practica oftalmoldgica desde su introduccién en la década de
los afNos cincuenta (21). Es quizd el fdrmaco mds usado por
los oftalmologos en el estudio refractométrico en nifies. (1S
21)

En el gresante astudio aé chseryaron & &pericidn &
intanaidad de algunas @igcton iarmacologicos del
<izlopentciato, asi como la probabilidad de presantacion de
ecfectos colaterales. Estos dltimos no son muy comunmente
reportados ¢ estudiados en el uso de drogas para aplicacién
tepica ocular, quizd porque los nifios noe  necesitan
medicamentos oculares que tengan que ser usados por largos

perfodos. (22)

De entre los cambios a nivel sistémico que se estudiaron
fueron la frecuencia cardfaca y la temperatura, variables que
no se encuentran generalmente reportadas en las series de
pacientes reportados en la literatura. Como se puede apreciar

en las tablas I y 4, en ambas se aprecia un incremento

--
N



moderade constante desde el inicio del estudio hasta los 45
miputos, momento en el cual van retornanda a 1a narmalidad

haciz el final del estudio.

Los efectos sistemicos generalicados incluyen cambios en
la conducta e hiperemia cutdnes generalicada, la cual es muy
discreta ¢ pbco  sparente en pacientes con piel morena u
obscura (20}, En la mayorfa de nuestros pacientes ests
alteracion no se presentd, siendo muy inconstante por lo

cual no ge tamd en cuents como variable a estudiar.

Los cambios conductuales clasicamente descritos como
hiperactividad, delirioc (20); alucinaciones visuales, habla
incoherente e inclusive psicosis (11) (21 (23, no se
chservaran en este estudio, solo teniendo hallazges de cierta
relevantia, aungue aislados, en tres pacientes., El primerc de
ellos, femenina de 7 afios, presentd cefalea frontoparietal
moderada al final del estudic) el segundo, masculino de &
afras, presentd mareo leve al final del estudio el cual cedie
espontaneamente 8in secuelas importantes en un término de 13
minutos y sin ser necesario instaurar ningun tratamiento.
Finalmente 1a madre de una paciente femenina de 10 shos
reportd que en el transcurso de {a tarde del dla que 3@
realizd el estudio, presentod un desvanecimiento con duracion
aproximada de un minuto, el cual cedio espontaneamente y
despuds del cual no hubo ninguna alteracion de la conducta.

Esto a diferencia de los estudios en que reportan la



presencia de psicosis y en los cuales hablan del uso de
ciclopentalato al 2 % (21), wmientras que en nuestro estudic

se realizo con concentraciones al | %.

Sin embargo es importante estar prevenido en casas con
niftos con antecedentes de dafo neurolégico ¢ epilepsia no
controlada, en los cuales pueden presentarse atagues
convulsivos como en los casos reportados por Kenerdell (5),
en los cuales utilizeé ciclopentolato en concentraciones de
2% En el presente estudio esta situacion fue prevenida ya que
de le muestra observada se excluyeron pacientes con

antecedentes epilépticos ¢ neuropsiquidtricos.

Por otro lado se pudo observar que se presento
somnolencia hasta en un 74,5 % de los sufetos de estudio
durante la primera hora, disminuyendo hasta un %8.3 % a los
120 minutos en que se termind el estudio, lo cual coincide
con reportes que indican que es una reaccion que se presenta
después de la instilacién del fdrmaco, pero que generalmente

€@ autolimita en pocas horas., (11} (21) (23)

Una considerable sensacion de ardor se presentd en 1a
mayortfa de los pacientes desde el inicio del estudio, lo cual
se incrementd durante la primera media hora, siendo esta
transitoria y desapareciendo casi por completo al final del
estudio, de acuerdo a la mayorfa de los autores con respecto
a este efecto indeseable (10} (11) (12), Esta variable es muy

subjetiva, ya que los pacientes pedidtricos no son todo 1lo
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cooperadoree vy confiables que se desearfa para la valoracidn de

estos pardmetros, teniendo asi que lo referian hasta un 21.5%

de los pacientes aun y cuando no se les habia administrado el

medicamento. (Tabla &},

El ciclopentolato es de gran valor en la . induccion de
cicloplejia y midriasis como 1o demuestran estudios en 1los
cuales mediante la instilacién de dos gotas de ciclopentolato
al 0.5 % con un {ntervalo de 10 minutos entre cada una, se
produjo cicloplejia en un 40 % de los pacientes en {5 minutos
o menos (14). En nuestro estudio a los 1S minutos de la
instllacion del medicamento solo S paciertes (10 %), no
presentaron algun cambio en la visidn cercana, siendo el
promadio de visidn al inicio del estudio de 20/25 vy a los 19
minutos de 20/75. El efecto maximo se obtiene a partir de los
&0 minuto, siendo el promedio al final de vision de 20/300,

con una D,E. de 20/116.%. (Tabla B y Grafica 7).,

En cuanto al efecto midridtico, se cbtiene un excelente
efecto con el ciclopentolato ya que las pupilas dilatadas no
se contraen aun y cuando son expuestas a luces potentes
durante el exdmen oftalmoscépico ¢ retinoscdpico. E) promedio
en el aumento del tamaho pupllar es puy parecido al
encontrado por Priestley (14), en pacientes con iris
aobscuros, color que se presentaba en el 100 ‘/.. nuestros

pacientes. En su estudio a los 30 minutos se encuentra un



diametro pupilar de 4.1 mmn y de 7.0 mm a los 4G minutos. En
nuestro estudio se aprecia un aumento gradual y sostenido
del didmetro pupilar dentro de los primeros &2 minutos en
que se registra un promedic de 7.9 mm y se mantiene practi-
camente igual hasta el final del estudio en que el promedio

del didmetro pupilar es de B.5 am. (Tabla 7 y Gréfica &).

Como es sabido el uso de drogas parasimpaticomiméticas
puede aumentar 1la presion intraocular en pacientes con
glaucoma crénico ¢ con predisposicion a dicho padecimien—
to, pudiendose inclusive desencadenar un ataque agudo de
glaucoma (!9), condicidn que no fue observada en ninguno
de 1os pacientes del estudio, sin embargo es un parédmetro
que &s de gran fmportancia ser tomado en cuenta antes de
usar este tipo de fdrmacos, con tal de pre.enir esta even-

tualidad.

Aungue el ciclopentolato es un fdrmaco ampliamente
conocido y estudiado, el presente reporte reviste la
importancia de haberse realizado en una poblacidn infantil
mexicana sana, susceptible al uso de! medicamente con fines

diagndsticos, pudiendose observar que por su rdpida accich g

la persistencia necesaria del efecto para la realat
- eehbuew el BeluE W sy Sumvwabwy  o=i -Uad 1 aparicion
wewemem 3 oo duradera de efectos tdxicos locales vy
sistemicos, se puede considerar al fdrmaco como seguro vy

eficaz para el uso en la prdctica oftalmoldlogica cotidiana,
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estando en manos del oftalmélogo el uso adecuado del mismo,
asi como tratar de catalogar y reportar todos aquellos casos

en que alQun efecto indeseable se presente.
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CONCLUSIONES

El ciclopentolato es un fdrmaco anticolinérgico de
gran utilidad para el estudio refractométrico y la
valoracion de alqunas condiciones de estrabismo en

nifos.

El inicio de la accion del ciclopentolato al 1 ¥
es répida, vya que el efecto ciclopléjico y
midriatico se presenta en los primeros 45 minutos
y adema no es muy prolongado, 10 gque le confiere
ventaja scbre otros fdrmacos como la atropina y la

homatropina.

El efecto sistémico del ciclpentolato al § % es
minimo ya que en nuestro estudio se registraren
incrementos leves en la tempartura corporal y 1la

frecuencia cardfaca.

La aparicion de efectos locales al ciclopentolato
al 1 %, como el ardor ocular es frecusnte, aunque su

saveridad s poco importante y desaparece rapidamente.
Con el uso del ciclopentolato al 1 % se presenta
somnolencia en la mayorfa de los pacientes en algun

momento del estudio, perc desaparece esponténea vy
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