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Es ampliamente conocido el beneficio que produce el uso de la --
cloroquina en ciertas enfermedades autoinmunes y del tejido ---
conectivo, sin embargo existen pccos reportes en la literatura--
del hecho de producir como parte de sus reacciones adversas ---
alteraciones retinianas con repercución campimétrica. El obje — 
tivo del estudio fue'detectar posibles alteraciones en el estudio 
campimétrico tanto central como periférico para evitar el estadio 
de premaculopatía en pacientes a los que se les administra cloro-
quina en periodos de 1 a 20 años Se incluyeron todos los pacien-
tes con lupus eritematoso sistéMico (les) y con artritis reumatoi 
de (ar) tratados con cloraquina realizandoseles historia clínica 
oftalmológica exploración oftalmoldglca completa campimetría- -
con perímetro de Goldman modelo Zeiss Jena KPM con tarjeta blanca 
roja y verde para evaluar campos visuales periféricos y campime-- 
tría con pantalla tangencial para la evaluación de campos visua—
les centrales. Las dosis para pacientes con (les) fue'de 100 mg/- 
día y para pacientes con (ar) fue de 150 mg/día . El grado de re - 
duccidn de campos centrales en los dos grupos fue' 	cero y para- 
campos perifericos se presento'en pacientes con (les) variando de 
59  a 152 no siendo estadísticamente significativo, nuestro es --

tudio muestra que las dosis administradas de cloroquina a los dos 
grupos no rebasa los limites de seguridad establecidos en 300 mg/ 
día por lo tanto no se pudo mostrar daño en el campo visual en --
las dos series de pacientes estudiados. 
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INTRODUCCION: 

Es ampliamente conocido el beneficio que produce el-

uso de la cloroquina en ciertas enfermedades autoinmunes y 

del tejido conectivo, como lo son $ la artritis reumatoide 

y el lupus eritematoso sistémico , Existen pocos reportes-

en la literatura del hecho de producir como parte de sus - 

reacciones adversas e indeseables, alteraciones retinianas 

con repercuci6n campimetrica. 

En los servicios do oftalmología se reciben continua 

mente pacientes tratados con cloroquina a distintas dosis, 

demandantes de valoración oftalmológicas  para determinar 

toxicidad del medicamento. 

El presente estudio pretende averiguar qué tan impor 

tante y que utilidad aportan los estudios campimétricoss  -

para la prevencl6n del estadio de premaculopatia, en bote-

tipo de pacientes, 
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DELIMITACIONES DEL SIGNIFICADO  

CAMPOS VISUALES t 

El concepto de campos visuales data del siglo XV-

cuando Hip6cratee describid defectos hemian6pticos. 

En el siglo XVII Mariotte, fundamentó la mancha--

ciega fisiológica asociandola con la cabeza del nervio-

óptico y fuá el primero en describir un escotoma. 

Thomas Young en 1801 hizo la primer medici6n exac 

te del campo visual, (1) 

El campo visual se ha definido seg6n Traquiair o co 

mo " La porción del espacio en que los objetos se ven - 

simultáneamente cuando el ojo esta fijando",(2) 

Los limites del campo visual del ojo derecho son t 

temporalmente de 90-100 grados, superiormente 55-60 gra-

dos, nasalmente 60-65, inferiormente 70-75 grados. El --

campo visual del ojo izquierdo es una imagen al espejo -

del ojo derecho. 

La mancha ciega esté aproximadamente a 15 grados - 

temporalmente y nunca se translapa. (3) 
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CAMP/mETR/A I 

La palabra campimetrfa y perimetría han sido usa 

das indistintamente para describir al estudio neuro-of 

'talmológico de los campos visuales, para el conocimien 

to del estado de las vías visuales y estructuras conti 

guas, así como la organización intrínseca de las pro--

yecciones retinianas através de las vías visuales y en 

la corteza cerebral, y la naturaleza de anormalidades-

y el mecanismo para la producción de defectos visuales 

(4) 

La campimetrfa se realiza utilizando diversos mé 

todos, pero en esencia es la representación grifica de 

la percepción subjetiva del paciente de los estímulos-

visuales, El umbral do percepción es cualitativo y --

cuantitativo, con variación del tamaño, brillantéz y - 

color del estímulo visual, 

Convencionalmente el campo visual de cada ojo se 

realiza separadamente, como el paciente los ve. 

Las lineas que interconectan los puntos de. visi-

bilidad periférica con el objeto especffico examinado-

se le denomina "isoptera" . La campimetrfa ha sido de-

sarrollada como el zapeo exacto de la posición y forma 

de las isópteras. 
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El examen consiste en probar cada una de las 

isépteras, moviendo un estimulo visual desde áreas do 

no violan hacia áreas de visión . Los limites de la - 

visibilidad de los eetfmuloo visuales delimitan el --

campo visual, (5) 

En términos matemíticos, una iséptera es el lo-

cus de umbral de visión similar, o en terminos oftal-

molégicos, lineas de unían de puntos de igual nensibi 

lidad en el diagrama del campo visual.(6) 

Nay varias lesiones clísicas en la campimetrfat 

CONTRACCION: 

Cuando desaparece un área especifica y puede — 

ser 1 cuadrantanheia (ceguera en un cuarto del campo 

visual), hemianépsia (la mitad del campo visual), 

DEPRESION: 

Cuando la visión campimétrica disminuye en la - 

periferia pero no desaparece. 

ESCOTOMA I 

Islas de disminución o pérdida visual dentro --

del campo, pueden ser positivas, centrales,cecocéntri 

cae y periféricas . 



EI tamaño, intensidad, duración y color del esti-

mulo t examinar, non variables, gue. pueden ser altera--

das y producen cambios definidos en el campo virtual, 

CLOROQUINA: 

En un derivado halogenado de la 4-aminoguinolina-

es un polvo blanco de sabor amargo, entable en solución 

acuosa, Se fija a la melanina, a la porfirina y a los - 

acidos nucléicos, inhibe las polimerasas del ADN y del-

ARE y a la liberación de encimas desde los lisonosuis ex 

puestos a la luz ultravioleta, 

Tiene varias propiedades farmacológicas, es util-

como antipalúdico, como antinflamatorio, tiene gran a--

plicación en la artritis reumatoide y en el lupus emite 

matoso discoide, aunque con menor certeza también es u-

til en el lupus eritematoso sistámico. Y finalmente tie 

ne particular aplicación en el tratamiento de reacciones 

fotoalérgicas y arritmias cardíacas. 

La cloroquina se absorbe rápidamente y casi por 

completo, se fija a proteínas plasmáticas en un 55% y 

en forma notable en loe tejidos, especialmente en eri 

trocitos parasitados, hígado, bazo, riñón, pulmón, piel 

leucocitos, iris y en el epitelio pigmentado de la roti 

na. 



por la orina presenta 

doe vidas medias e  una de 6-7 días 

Durante la administración crónica 

la dosis diaria, de ésta, un 70 I 

se deducen - 

y otra de 17 días. 

se elimina un 25 % de-

corresponde a la droga 

dos fases, de las que 
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Su concentración plasmitica máxima ocurre despuer-

de seis horas do su administración oral y su eliminación 

inalterada, La eliminación renal puedo ser acelerada aci 

dificando la orina. (7) 

La cloroquina atraviesa bien la barrera placenta--

ria y en menor grado la barrera hematoencefélice, 

La cloroquina esté contraindicada en psoriasial re-

tinopatfas, cambios visuales atribuidos a los derivados-

de la 4-aminoquinolina o de cualquier etiología, así co-

mo en procesos que cursen con granulocitopinia, en enfer 

-edades hepéticas, pulmonares y renales, 

La cloroquina es relativamente at6sica en dosis re 

comendadas en tratamientos crónicos de enfermedades no - 

paludicao. A dosis mis altas son frecuenten lesiones cu 

titulas liquenoides, neuropaties, discrasia. sangufneas t-

depreeldn o inversión de la onda T del electrocardiogra-

ma, decoloración de las mucosas, piel, cabello y retino-

petiso irreversibles con limitación caupimetrica central 

y periférica, que pueden estabiliaarse en las primeras - 

etapas al suspender el fármaco. 
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La sobredosis puede causar trastornos circulatorios 

convulsiones, paro cardiaco y respiratorio. 

Es recomendada en todos los casos la administración 

con loe alimentos, para reducir reacciones adversas gas--

trointe stinales.(S) 

FORMULA ESTRUCTURAL t 

N 

c 

NH 
."TH-(CH2)3 N(C2H5)2  
CH3 

CLOROQUINA. 
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MARCO TE0RIC01 

Como ya se mencionó anteriormente la cloroquina-

tiene la capacidad de acumularse en aquellas estructu-

ras oculares que contienen melanina como la coroides y 

el epitelio pigmentario de la retina, parece que el a-

cumulo en los cuerpos citoplasméticos membranosos de - 

las células ganglionares y cambios degenerativos en o-

tros segmentos de los fotoreceptores, debido a altera-

ciones en reacciones de fottforilación y dafio en lisoso 

mas asf como en síntesis y metabolismo de proteinas,(9) 

Loe dados oculares mis caracteristicos sont depo 

sitos corneales t  poliosia, y maculopatfa tóxica por --

cloroquina, 

La maculopatfa fué primeramente descrita por el-

grupo " Atlanta-Georgie en 1959 y esti caracterizada-

por dados ocurridos en región macular a dosis acumula-

tivas de 300 gramos. (10) 

Se han descrito varios estadios de la Maculopatia 

Toxica por cloroquina, 

I,-" Pre-maculopatia" t Caracterizada por un saco 

toma entre los 4 y 9 grados de fijación a una pr eba do 

color rojo, Se aprecia defecto en prueba de 'REJILLA DE 

;MUER", Alterada la prueba de "Vision de los Colores - 



de luhihara. El escotoma desaparece al suspender el - 

farmaco, (11) 

Ii,- "Maculopatia Entablecida": Aparece siempre 

que se continde el tratamiento, sin las precauciones-

necesarias y se caracteriza por pdrdida del reflejo 

foveolar, con punteado pigmentario inespecífico del - 

epitelio pigmentario do la retina. El paciente preven 

te visión borrosa y escotoma central con tarjeta blan 

ce. Hay alteracion campimetrica 15 grados nasal y 50-

60 grados temporal, (12) 

/II.-"Maculopatia en ojo de Buey": Es la lesión 

caracterietica de la toxicidad de la cloroquina, con-

siste en la hiperpigmentación inferior de la foveola, 

rodeada por una zona circular concéntrica despigmentl 

da que a su vez se halla rodeada por una zona hipar--

pigmentada. En la fluorangiograffa la zona de hipopii 

mentaci6n se aprecia como hipertluorescencial  debida-

a un efecto ventana del epitelio pigmentario de la re 

tina, 

IV,-"Retinopatia Avazada"s Caracterizada por -- 

constricción arteriolar severa en la zona central y - 

en la periférica, 
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La elimlnaci6n lenta oceiona que aunque se suspenda 

su administración, los signos y síntomas continuen progre 

sando, 

En la electrofisiologfa retiniana hay' mperousiones 

el electroretinograma presenta alteración en la onda b la 

cual puede estar disminuida o abolida por completo.(13) 
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JUST1FICACIoN 

Aunque la retinopatia tóxica por Cloroquina no es 

muy frecuente, varios casos han sido descritos, pero 

muy pocos han sido documentados, Su import ncia radica-

en que sus efectos pueden ser denantrozoo, reduciendo o 

alterando completamente el campo visual central, sobre-

todo en los pacientes sometidos a terapéutica con éste- 

fa retaco por tiempo prolongado 	que presentan trastor-- 

nos del tejido conectivo como la artritis reumatoide tel 

lupus eritematoso sistémioo y algunas reacciones fotoa-

lérgices 

El presente estudio pretende comprobar la utili-

dad de la campimetria en pacientes usuarios de éste far 

maco, para detectar y prevenir el estadio de premaculo-

patia (estadio 1 de la Maculopatia Tóxice)en el cual el 

paciente no presenta síntomas y su urea macular es eón-

normal, La detección a tiempo puede hacer variar rl cri 

torio terapéutico de acuerdo al firmaco, acelerando su 

excreción y/o cambiando tratamiento, 
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HIPOTESIS : 

Si se sabe que en los primeros meses del uso de la 

cloroquina no hay sintomatología visual y no hay altera 

ciones maculares,Lserd posible detectar alteraciones --

campimétricas en el estadio de premaculopatfa ( Estadio 

I de la Haculopatia Tóxica por Cloroquina). 

NIPOTESIS NULA: 

" No en posible detectar alteraciones campimétri-

ces en el estadio de premaculopetia en pacientes sin --

sintomatologfa y fondo de ojo normal en pacientes trata 

dos con cloroquina en los primeros doce mese■ del trata 

miento". 

HIPOTESIS ALTERNA: 

"Es posible detectar alteraciones campimétrines en 

el estadio de premeculopatie rn pacientes sin sintomato 

logia y fondo de ojo normal usuarios de cloroquina en - 

los primeros doce meses del tratamiento". 
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OBJETIVOS: 

Los objetivos del presente estudio fueron: 

OBJETIVO GENERAL: 

Detectar posibles alteraciones en el estudio campi-

métrico para evitar el estadio de premaculopatfa, en pa 

cientes a los que se les administra cloroquina por peri 

ocios mayores do un año . 

OBJETIVOS ESPECIFICOSt 

Detectar alteraciones campimétricas centrales y - 

periféricas con tarjeta blanca. 

Detectar alteraciones campimétricas centrales y - 

periféricas con tarjeta roja, 

Detectar alteraciones campimétricas centrales y - 

periféricas con tarjeta verde, 
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ALCANCES DEI, ESTUDIO: 

El presente estudio pretende prevenir el estadio 

de premaculopatfa con la dotecci6n de alteraciones can 

pimetricas en los primeros doce meses del tratamiento-

con cloroquina en pacientes portadores de lupus erite-

matoso sistémico y artritis reumatoide.. 

También pretende detectar la dosis por dia y do-

sis total con las que se presentan alteraciones campi-

métricas . 

Por 61timo al detectar alteraciones, sugerir el-

cambio de tratamiento y/o acelerar la eliminación de -

la cloroquina para evitar así la toxicidad a nivel ■a-

cular . 
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LIMITACIONES DEL ESTUDIO: 

Las limitaciones que se presentaron en date estu-

dio fueron 

El numero de pacientes que se logró captar en el 

periodo de marzo-septiembre en la consulta externa del-

servicio de oftalmología del " Centro Módico 20 de No--

viembreN debido al cierre por remodelaci6n, no corres--

ponde al esperado en el diseño general del protocolo pa 

ra el presente estudio 	y así ser una población repre- 

sentativa, 

No se cont6 con un campímetro computarizado ideal 

para la realizaci6n de estudios mía confiables y con ma 

yor sensibilidad para detectar alteraciones campimetri-

cas mía finas, 
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MATERIAL Y METODOS: 

I) Se realizó un estudio descriptivo, prospectivo 

transversal y obaervacional en treinta pacientes escogí 

doa al azar, que acudieron a le consulta externa del --

servicio de Oftalmología del " Centro Medico Nacional - 

20 de Noviembre", procedentes de loe servicios do Darme 

tología y Reumatología del mismo hospital, en quienes - 

se había instituido tratamiento médico a base de cloro-

quina por tiempo minino de un año 

2) Los criterios de selección fueron : 

CRITERIOS DE INCLUSION: 

a) Pacientes femeninos y masculinos de cualquier-

edad que hubiesen recibido tratamiento médico a base de 

cloroquina por un período minimo de un año. 

b) Pacientes de cualquier ocupación y que realicen 

diferentesectividades. 

c) Pacientes con Lupu■ Eritematoso Biatómico y pa-

cientes con Artritis Reumatoide. 

CRITERIOS DE EXCLUS/Omt 

a) Pacientes con antecedente de enfermedad oftalmo 

logica o retinopetía de cualquier etiología. 

b) Pacientes Diaheticoe. 

c) Pacientes Hipertensos. 
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d) Pacientes con alguna alteración refrattiva im-

portante, 

e) Pacientes Inmunodeprimidos. 

f) Pacientes Embarazadas, 

A todos los pacientes que llenaron los criterios 

de inclusión, se les informé del tipo do estudio, reali 

sindoselest historia clínica oftalmológica y explora—

ción oftalmológica completa. 

Se les practicó campimetrfa con perímetro de Col- 

doran modelo " 	Zeiss Jena KPM 	" con tarjeta blanca, - 

roja y verde, para la evaluación do campos visuales pe-

riféricos, 

Se les practicó campimetrfa con pantalla tangen—

cia' para la evaluación de campo■ visuales centrales, 

La información obtenida, se anotó en las hojas de 

captura de datos previamente disefledes para el estudio. 

HATERIALESI 

Los recursos empleados fueron I 

1) Unidad de oftalmología, 'hipara de hendidura-

oftalmoscopio directo e indirecto. 

2) Perímetro de Goldman, 

3) Pantalla Tangencial. 
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4) Hoja de registro de Historias Clínicas y campos 

visuales 



ESTA TESIS NO PEPE 
-19- Sara DE LA MitITECA 

PARÁMETROS DE MEDICION: 

I.- VARIABLES  INDEPENDIENTES I 

1.- Sexo, 

2,- Edad, 

3,- Estado Socioeconomico 

4.- Padecimiento de Fondo, 

5,- Ocupación, Enfermedades Concomitantes, 

II.- VARIABLES DEPENDIENTES: 

1.-Tiempo de administración de la cloroquina. 

2,-Dosis administrada de la cloroquina, 

III,- NORMALIDAD: 

Los parametros de normalidad que se siguieron fueron 

1,- Campos visuales centrales t reducción cero grados 

(o t) 

2,- Campos visuales perifericos reducción hasta diez-

grados • 
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RESULTADOS: 

VALIDACION DE LOS DATOS: 

Los datos se analizaron a través del uso de un pro-

grama estadistico (Number Cruncher, SPSS), mediante una--

computadora I.D.M. modelo PCXT. 

So utilizó una prueba do X2  ( CHI CUADRADA) para a-

nalizar las variables no paramítricas como &ralleis do va 

rianza , con un nivel alfa do significancia de O %, 

PRESENTACION DE LOS DATOS: 

CLAVES UTILIZADAS: 

L.E.S. - Lupus Eritematoso Siatemico, 

A.R. 	- Artritis Reumatoide, 

De los 29 pacientes incluidos en el estudio, 19 po-

celan L,E.S. y 10 A.R. 

La distribución de los pacientes de acuerdo a su e-

dad y sexo fué como sigue 

- 20 del sexo femenino con un rango de edad de 26-

55 años, (promedio 36.8 años) 

- 9 del sexo masculino con un rango de edad de 24-

50 años, (promedio 30.0 años). 
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La dosis de Cloroquina para pacientes con L,E,S, fuel 

de 100 mg / dra . 

La deis de Cloroquina para pacientes con A.R. fué--

de 150 mg/ dfa, 

El tiempo de adminiutración de la cloroquina para 

ambos grupos varió de un año a veinte añon,(promedio 4,6 a 

ñon), 

El tiempo que se administró a pacientes con L.E.S. - 

varió de uno a veinte años (100mg), promedio 5,3 años. 

El tiempo que se administró la cloroquina a pacien--

ten con A.R. varió de uno a ocho años (150 mg), promedio - 

3.3 años, 

El porcentage de reducción de los campos centrales - 

de pacientes con A.R. y L.E.S, fue de cero, 

El porcentage de reducción de los campos periféricos 

de pacientes con A.R. fue de cero, 

El porcentage de reducción de campos periféricos se-

presento únicamente en seis pacientes con M.S. varié de-

-59a - 15° (promedio 3,6 grados,(tabla 1) 



TABLA 1 

Número 
de Paciente 

Sexo Edad 
Años 

Tiempo de aCtministaeldn 
(En años) 

Dosis 
...(MIrs.) 

Padecimiento Campo Central 
(Grados) 

Campo Perderle° 
(Grado) 

1 F 55 12 100 LES. O O 
2 F 28 1 150 A.R. O o 
3 F 38 3 100 LE.S. O O 
4 M 35 1 100 LES. O O 
5 F 45 1 100 LE.S. O O 
e M 35 1.5 100 LES. o O 
7 F 48 10 100 LES. 0 -10 
8 F 35 3 150 A.R. 0 -10 
9 F 30 1 150 A.R. O o 
10 F 38 12 100 LES. O O 
11 M 24 2 100 LES. 0 -15 
12 M 50 2 150 A.R. O O 
13 F 30 13 100 LES. O O 
14 F 35 _. 2 100 LE.S. O o 
15 M 48 8 150 A.R. O o 
18 F 28 2 100 LES. o -10 
17 Pa 29 2 100 LES. O O 
18 F 35 1.5 150 A.R. O o 

19 F 29 3 150 A.R. o o 
20 u 48 2 100 - LE.S. o o 
21 F 33 e 100 LES. o o 
22 F 29 5 150 A.R. O O 
23 F 41 2 100 LES. O O 
24 F 25 1 100 LES. 0 -15 
25 M 45 1 150 A.R. o o 
2e F 49 3 100 LES. O o 

27 F 38 5 100 LES. O O 

28 F 47 20 100 LES. 0 -5 
29 m 33 8 150 - A.R. O O 

	

Hombres= 9 
	

LES. (LUPUS ERITEMATOSO SISTENICO) 

	

Mujeres= 20 
	

A.R. (ARTRITIS REMATOIDE) 
Total 29 



TABLA 2 

GRUPOS 
DE EDADES 

- FRECUENCIA FRECUENCIA 
ACUMULADA  

DATOS ESTADISTICOS 

24-29 7 7 MEDIA GEOMETRICA= 36.46 
30-35 9 16 MEDIANA= 35  
38-41 4 20 VARIANZA= 8.52900008 

42-47 3 23 DESVIACION ESTANDAR= 8.38065833 

48-53 5 28 DISTRIBUCION CHI.= 3.2971E-09 
54-59 1 29 

TOTAL 29 29 

2 	 2 	 2 
X = 	( n - 1)S ' k 	= 	(29 - 1) 8.520000008 	 1.18E-10 	= 	3.2971E-09 

2 	 2 
a 	 8.380665833 
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DISCUSION: 

En base a los resultados obtenidos. podemos obser-

var que en la población estudiada la frecuencia de M.S. 

fué mayor en el sexo femenino con una relación do 3i1 y - 

la edad promedio fué mayor también en el sexo femenino, 

En la población estudiada con A.R. la frecuencia --

fué mayor tambien en el sexo femenino y la edad promedio-

fué mayor para el sexo masculino, 

En los pacientes estudiados con L,E,S, hubo s1510 en 

5 pacientes ligera reducción de campos periféricos, 1 pa-

ciente con 5°, 2 pacientes con 10°y dos pacientes con 15° 

las cuales no fueron considerados eitadisticamente signi-

ficativos y los consideramos normales, tal vez por fallas 

en la medición y sobre todo lo subjetivo del estudio. 

En el grupo de pacientes con A.R. (150 mg/dCa) sólo 

un paciente tuvo una reducción de diez grados, en los cam 

pos visuales periféricos. 
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CONCLUSIONES: 

I1 presente estudio muestra que con dosis de clo-

roquina para L.E.S, (100 mg/dfa) y para A.R,(150mg dfa) 

no provoca alteración tóxica y por lo tanto no hay re--

percución a nivel de campos visuales centrales y perifé 

ricos. 

El estudio de los campos visuales con campfmetro-

de Goldman no mostró estados tóxicos de premaculopatfa-

en pacientes con cloroquina, 

El estudio demuestra que las dosis manejadas en - 

pacientes con L.E,S. Y A.R. hasta por 20 años no rebasa 

ron los limites de seguridad establecidos en 300 mg/dia 

por lo tanto no se pudo demostrar da►5o en el campo vi--

sual central en las dos series de pacientes estudiados, 
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