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1.1 Glaucoma. Conceptos generales

El termino glaucoma designa a un grupo de enfermedades
que tienen en comun una neuropatia Optica crénica que
implica una perdida visual. La misma se caracteriza por la
excavacion y socavamiento de los elementos nerviosos y de

los tejidos conectivos de la papila optica. (1)

Las alteraciones presentes en esta patologia se detectan
mediante la oftalmoscopia, pruebas estructurales y

campimetria. (1) (2)

El glaucoma es una enfermedad multifactorial, siendo el
aumento de la Presion Intraocular (P10) el factor de riesgo
mas importante, aunque, la edad avanzada, la raza negra,
los antecedentes familiares, la miopia, un espesor corneal
disminuido y los factores vasculares (apnea obstructiva y
baja presion de perfusion) constituyen factores de riesgo

asociados a esta patologia. (1) (2)
Actualmente, el Unico tratamiento conocido de esta

enfermedad es la disminucidn de la P10 y, mientras algunos

pacientes pueden ser controlados con medicacion, otros no
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alcanzan la PIO necesaria o0 son intolerantes a la
medicacion topica, por lo que precisan cirugia para prevenir

el dafio adicional al nervio optico. (3)

1.2 Epidemiologia

El glaucoma es la primera causa de ceguera irreversible en
el mundo, se estima que 64.3 millones de personas tienen
glaucoma, con una progresion de 76.0 millones en el 2020
y 111.8 millones en 2040 (4). Segun el meta-analisis
realizado por Yih-Chung Tham (4) vy colaboradores, la
prevalencia del Glaucoma Primario de Angulo Abierto
(GPAA) es mayor en Africa, mientras que el Glaucoma
Primario de Angulo Cerrado (GPAC) es mas comun en
Asia.

Segun este estudio, los hombres, la raza negra y las
personas que viven en areas urbanas son méas propensas a

desarrollar GPAA. (4)

La prevalencia de glaucoma en Espafia es de 1,5-2% en

mayores de 40 afios, aumentando a 1,6-12,8% en mayores
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de 80

afios. Estos datos son afines a los porcentajes

europeos y de EEUU (5) (6).

1.3 Factores de riesgo

Edad:

Es un factor de riesgo importante ya que el GRAA
es poco frecuente por debajo de los 40 afios; sin
embargo, la probabilidad de tener un GPAA es 10
veces superior en mayores de 80 afios (7) (8),
probablemente por la escasa capacidad de respuesta
a agresiones  metabdlicas, vasculares 'y

biomecanicas (9).

Historia familiar:

El riesgo de desarrollar glaucoma en familiares de
primer grado es del 4-16% en comparacion con el

1-2% de la poblacion general.

EL gen GLC1A o MYOC sintetiza una proteina
Ilamada miocilina y es el responsable de una parte
de los glaucomas juveniles primarios de angulo
abierto. (10) (11).
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Raza:

Se ha relacionado la presencia de la molécula de
adhesion lecuocitara endotelial ELAM-1 que revela
la activacion de una respuesta al estrés en las células
de la malla trabecular en ojos de pacientes afectos

de glaucoma. (12)

El GPAA es mucho mas frecuente (4-16 veces
mayor) en la raza negra que, en caucasicos, se
presenta en edades mas tempranas y tiene peor
respuesta al tratamiento tanto médico como
quirurgico. (13) La tasa de ceguera en caucasicos es
8 veces menor que en la raza negra y la relacion

excavacion y papila dptica es mayor en negros. (7)

Presion intraocular:

El riesgo de desarrollar glaucoma crece
paralelamente al incremento de la PIO, las
variaciones diurnas a pesar de encontrarse dentro de
la normalidad constituyen un importante factor de
riesgo (10) (14) (15)
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Sindrome pseudoexfoliativo:
Existe una relacion entre el acimulo de material
pseudoexfoliativo en el trabéculum y el aumento de
laPIO (16) (17). Este sindrome es més frecuente en
Islandia y Noruega, aunque en Espafia la

prevalencia es mayor en Galicia. (18)

Miopia:
Algunos autores consideran que un paciente miope
tiene dos veces mas probabilidades de desarrollar
GPAA que los pacientes emetropes, siendo este
riesgo 3 veces mayor en pacientes con miopia

magna. (19)

Diametro papilar grande:
Los discos Opticos de mayor tamarfio y con un anillo
neuroretiniano mas delgado son mas vulnerables a
los cambios de presion y poseen menos fibras
nerviosas. (10) (20)

Grosor corneal:

La paquimetria toma importancia en el glaucoma a
raiz del OHTS (Ocular Hipertension Study), (21)
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donde se evidencid que un grosor corneal bajo
provoca valores bajos en la medicion de la PIO por
lo que la PIO real es superior a la obtenida con el

tonémetro.

Por otro lado, Kim vy colaboradores (22)
comprobaron que los pacientes con corneas finas

presentaban mayor progresion en el C.V.

1.4 Anatomia

El glaucoma es una enfermedad que implica diferentes
estructuras del ojo. La produccion y eliminacion del humor
acuoso se produce en el segmento anterior, sin embargo, el
dafio principal ocurre en el segmento posterior, a nivel de
las células ganglionares de la retina, por lo que conocer la
anatomia ocular resulta importante para entender la
fisiopatologia de la enfermedad y para la realizacién de las

diversas técnicas quirdrgicas existentes.

37



Anatomia del ojo

— coroides
conjuntiva —

—~ retina

_~macula

pupila /

armend ) ¢ . /
cornea -/ N camara a S [ '/
conjuntiva—" / L nervio éptico

esclerética

papila optica -

Figura 1. Anatomia del o0jo. En este esquema encontramos las
estructuras que componen el ojo.

El globo ocular adulto tiene un diametro anteroposterior

promedio de aproximadamente 24, 5 mr.

La conjuntiva es una membrana mucosa transparente que
cubre la superficie posterior de los parpados (conjuntiva
palpebral) y la superficie anterior de la esclerdtica

(conjuntiva bulbar).
La capsula de Tenon (Fascia Bulbi) es una membrana

fibrosa que rodea al globo ocular desde el limbo hasta el

nervio éptico.
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La esclerotica es la cobertura exterior del ojo, se continla
con la cornea por delante y con la vaina dural del nervio
optico por detras. Es una membrana fibrosa que protege los
tejidos intraoculares, soporta la tensién de los musculos
intraoculares y contribuye a mantener la forma y el tono
ocular. La transicion entre la conjuntiva y la esclerdtica se
denomina limbo esclero-corneal. En él se insertan la
conjuntiva y la capsula de Tenon, capas que cubren la parte
mas anterior de la esclera. La epiesclerdtica es una capa
delgada de tejido elastico que irriga la esclerética mediante

NUMErosos vasos sanguineos.

La cdrnea es un tejido transparente formado por seis capas:
epitelio, membrana de Bowman, estroma, capa de Dua (23),
membrana de Descemet y endotelio, cuyo espesor
promedio es de 0,54 mm en el centro y cerca de 0.65 mm
en la periferia, con un didmetro de aproximadamente 11,5

mm.

La Gvea constituye la capa media vascular del ojo y esta
formada por el iris, cuerpo ciliar y coroides. El iris es la
extension anterior del cuerpo ciliar, es una superficie plana

con una abertura redonda en el centro, la pupila. El mismo
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se sitla contiguo a la superficie anterior del cristalino

separando la cAmara anterior de la posterior.

El cuerpo ciliar se extiende hacia delante desde el extremo
anterior de la coroides hasta la raiz del iris. Es una
estructura de suma importancia ya que es el productor del
humor acuoso, responsable de mantener la presion
intraocular. Existen dos capas del epitelio ciliar: una capa
no pigmentada que representa la extension anterior de la
neuroretina y una capa pigmentada que es una extension del

epitelio pigmentado retiniano.

La coroides constituye el segmento posterior de la Gvea,
entre la retina y la esclerdtica. Esta limitada en su interior
por la membrana de Bruch y en su exterior por la
esclerotica. Esta formada por tres capas de vasos
sanguineos coroideos: grandes medianos y pequefios. El
espacio supracoroideo se sitla entre la coroides y la

esclerdtica.
El cristalino es una estructura avascular, incolora y casi

transparente con un espesor de aproximadamente 4 mm y

un didmetro de 9 mm, esta suspendido por detras del iris
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mediante la zonula. Por delante se encuentra el humor
acuoso y por detras el humor vitreo, dividiendo asi el ojo

en segmento anterior y posterior. (24)

El &ngulo de la cAmara anterior se sitia en la union de la
cornea periférica y la raiz el iris. Este es un espacio muy
importante para gran parte de las cirugias de glaucoma, asi
como para el drenaje del humor acuoso. Para visualizar las
estructuras anatémicas que lo forman utilizamos la
gonioscopia (25) (26) , técnica que requiere el uso de lentes

especificas.

Figura 2. Imagen gonisocopica angulo iridocorneal. L: Limbo, S:
Linea de Schwalbe, T: Trabeculum, E: Espolon, BC: Banda ciliar,
I: Iris. Imagen tomada de Vila-Arteaga J, Vila-Mascarell E,
Martinez Belda R. Atlas fotogréfico de gonioscopia. Anatomia del
angulo.
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Las caracteristicas anatémicas principales del angulo
camerular son la linea de Schwalbe, la red trabecular y el

espolon escleral.

-Linea de Schwalbe: Marca la separacion entre la malla
trabecular y el endotelio corneal, y constituye el limite

periférico de la membrana de Descemet.

-Trabecular: red de tejido conectivo recubierto de células
endoteliales. Es un conducto irregular con caracteristicas de
un canal venoso donde llega el humor acuoso al atravesar

la porcion posterior de la malla trabecular.

En la malla trabecular podemos identificar tres capas:
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Canal de

Schiemm \Q*

Figura 3. Representacion de la malla trabecular y canal de
Schlemm. Imagen tomada de Vila-Arteaga J, Vila-Mascarell E,
Martinez Belda R. Atlas fotografico de gonioscopia. Anatomia del
angulo.

-Malla Gveo- escleral: cubre todo el angulo iridiocorneal,
desde la banda ciliar hasta la linea de Schwalbe, posee
orificios de gran tamafio que no ofrecen resistencia a la

salida del humor acuoso.

-Malla corneoescleral: Va desde el espolén hasta la linea
de Schwalbe. Esta formada por laminas de colageno con
perforaciones de 5 a 50 um, que no ejercen una resistencia

importante al paso del humor acuoso.
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-Malla yuxtacanalicular: Zona con mas resistencia a la
salida del humor acuoso, esta en contacto con la pared

interna del canal de Schlemm.

-Espoldn escleral: es una banda de tejido conectivo que

sirve de anclaje a las fibras del mdsculo ciliar.

-Banda ciliar: constituye el limite anterior del cuerpo
ciliar, es permeable por lo que permite el drenaje del acuoso

por la via Uveo-escleral.

-Raiz del iris: porcion periférica y adelgazada del iris.

El segmento posterior del ojo esta formado por: hialoides,

céamara vitrea, retina y papila.

La camara vitrea esta llena de gel vitreo y ocupa 4/5 partes

del globo ocular.

La retina es una hoja semitransparente de tejido nervioso
que recubre la parte interior de los dos tercios posteriores
de la pared ocular. Esta formada por diez capas, resultado

de la unién de tres neuronas: los fotorreceptores con las
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celulas bipolares y estas con las células ganglionares.

Los axones de las células ganglionares forman el nervio
Optico, cuya porcion inicial se denomina papila dptica.
Esta presenta una excavacion fisioldgica caracteristica

rodeada del anillo neurorretiniano. (24)

1.5 Fisiologia del humor acuoso

El humor acuoso es producido en el epitelio no pigmentado
de los procesos ciliares. (25) De toda su produccion, el
30% se produce de forma pasiva, a través de un gradiente
de concentracion, mientras que el restante 70% requiere

energia para su produccién (secrecién activa).

La secrecion activa depende de dos sistemas enzimaticos:
La anhidrasa carbonica y la Na+/K+ ATP-asa. En este
ultimo sistema, la adenilato-ciclasa provoca el paso de ATP
a AMPc liberando energia, que es utilizada por la bomba
Na+/K+ para introducir iones de Nat+ en la camara
posterior, creando una diferencia de presion osmética en las
células del epitelio ciliar que favorece el paso de Na+ y

agua.

45



Por otro lado, la anhidrasa carbodnica cataliza la reaccién de
CO2 + H20 en HCO3 con la entrada de agua y de H+.

La difusion simple se realiza a través de las membranas,
representando un 10% de la produccion del acuoso mientras
que la ultrafiltacion depende de un gradiente de presion
entre los capilares y la camara posterior, y se realiza a través
de los espacios intercelulares, representando un 20% de la

produccion del humor acuoso.

La mayor parte del drenaje del humo acuoso ocurre por la
via convencional o trabecular. En esta ultima, el humor
acuoso traspasa la malla trabecular, Ilega al canal de
Schlemm vy, a través de los colectores y venas, alcanza el
sistema venoso epiescleral. La via Gveo-escleral drena el
20% del acuoso. Esta via es independiente de la P10 cuando

esta esta elevada, pero disminuye cuando la P10 baja.

1.6 Tratamiento del glaucoma

Hipotensores oculares:
El tratamiento farmacoldgico de la mayoria de los pacientes

con glaucoma consiste en la utilizacion de colirios
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hipotensores. Los mismos pueden actuar de dos maneras
para disminuir la presién intraocular: aumentar la
eliminacion del humor acuoso o disminuir su produccion.
(27)

Para aumentar el drenaje del acuoso, los farmacos
favorecen la via trabecular o la Gveo-escleral, mientras que
para disminuir la produccion actian sobre los sistemas

enzimaticos.

Antagonistas  adrenérgicos

Los B-bloqueantes topicos disminuyen la PIO al inhibir la
produccion de adenosina-monofosfato ciclico (AMPc) en
el epitelio ciliar, con la consiguiente reduccion de la P10 en
un 20-30%.

El inconveniente principal de estos fArmacos radica en los
efectos secundarios sistémicos que presentan: bradicardia,
broncoespasmo, bloqueo cardiaco, menor tolerancia al
gjercicio, hipotension arterial y la depresion del sistema
nervioso central. Aunque, actualmente existen f3-
blogueantes con actividad simpaticomimética intrinseca, es

decir que, ademds de actuar como un antagonista
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competitivo también activan moderadamente  los
receptores, de manera que a pesar de producir efectos -
blogueantes, estos son mas controlados, afectando menos a

los sistemas cardiovascular y respiratorio.

Agonistas a2-adrenérgicos

Impiden la liberacion de noradrenalina en las terminaciones
nerviosas por lo que disminuyen la produccion del humor
acuoso, la presion venosa epiescleral y mejoran el drenaje
trabecular. Sin embargo, las irritaciones conjuntivales son

frecuentes.

Inhibidores de la anhidrasa carboénica (IAC)

Estos farmacos estan disponibles de forma sistémica y
topica.

Los inhibidores de la anhidrasa carbdnica sistémicos son
farmacos con gran potencia hipotensora, pero con
numerosos efectos sistémicos (parestesias, debilidad, etc.)
en practicamente todos los pacientes, lo que limita su uso a
casos seleccionados. Por su parte, los topicos tienen un
perfil de seguridad sistémica bueno, aunque una eficacia
moderada. (28)
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Parasimpaticomiméticos

El mayor representante de este grupo es la pilocarpina que
actua produciendo contraccion del cuerpo ciliar y miosis.
Pero, debido a sus efectos secundarios a largo plazo, este
farmaco se emplea casi exclusivamente en el glaucoma por

cierre angular.

Analogos de las prostaglandinas y prostaminas

Estos “lipidos hipotensores™ son el tratamiento de primera
linea en la actualidad ya que son de posologia cémoda,
poseen escasos efectos secundaros sistemicos y son los

farmacos mas potentes del mercado.

Actlan a través de la secrecién de metaloproteinas tipo
colagenasa y estromalisina que degradan la matrix
extracelular del mdsculo ciliar, aumentando asi su
conductividad hidréulica, facilitando el paso del humor
acuoso al espacio supracoroideo desde la cdAmara anterior.
(29)

Sus principales inconvenientes son las reacciones locales,

entre las que se encuentran: hiperemia conjuntival,

pigmentacion periocular, crecimiento irregular de las
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pestafias, cambio de color de iris y la aparicion de vello en

el contorno del ojo.

Neuroproteccion:

Se han empleado diversos farmacos con el fin de enlentecer
0 detener el dafio neuronal. El objetivo principal consiste
en evitar la apoptosis de las células ganglionares de la
retina. (30)

No conocemos con exactitud los mecanismos que producen
la muerte celular por apoptosis, por lo que son numerosas
las lineas de investigacion abiertas para intentar proteger al
nervio dptico en el glaucoma. Sin embargo, la realizacion
de estos trabajos de investigacion tiene una complejidad
importante, debido a la larga duracién de los mismos y al

importante nimero de variables a tener en cuenta. (31)
Entre estas investigaciones podemos destacar:
-Antagonistas de glutamato para detener la excitotoxicidad.

A este grupo pertenecen: los bloqueantes de los canales de
calcio y los blogueantes de los receptores NMDA. (32)
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-Antioxidantes: numerosos estudios, tanto en animales
como en humanos han demostrado que los antioxidantes
como los &cidos grasos Omega 3/0Omega 6 ayudan a regular
la PIO y protegen a las células ganglionares del estrés
oxidativo. (33)

-Citicolina (estabilizador de membrana) que previene la
ruptura de la membrana celular, lo que determina la muerte
celular. (34)

-Sustancias neurotroficas con el fin de mejorar el entorno

de las células. (35)

-Inhibidores de reacciones bioquimicas que ocurren

durante la apoptosis. (36)

- Hipotensores oculares: Como la brimonidina y betaxalol
que tienen una accion protectora de las células ganglionares
de laretina o la dorzolamida que ha demostrado que mejora
el flujo vascular (37) (38) (39)
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Laserterapia

-Trabeculoplastia con laser argon:

Esta técnica descrita en 1977 por Manzanas et al (40),
consiste en aplicar impactos de laser de pequefio tamafio en
la union del trabéculum pigmentado y no pigmentado para
incrementar el drenaje del humor acuoso con la

consecuente disminucién de la P10.

Mediante el laser se consigue un estrechamiento mecanico
de la malla trabecular y la division celular. Entre sus
inconvenientes resalta la perdida de eficacia con el tiempo
y la dificultad de intervenir posteriormente debido a la
desestructuracion de la malla.

Se puede utilizar en pacientes con GPAA,

pseudoexfoliativos y pigmentarios.

-Trabeculoplastia selectiva con laser:

En este procedimiento se utiliza un laser Yag de doble
frecuencia que tiene la capacidad de centrarse
selectivamente en la melanina de la malla trabecular sin

afectar las estructuras no pigmentadas. Al utilizar menos
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energia se provoca menos desestructuracion anatomica.
(41) (42)

-Iridoplastia con laser argon:

Mediente la aplicacion del laser en el estroma periferico del
iris provocamos un encogimiento del mismo y por ende la
apertura del angulo. Se utiliza en iris plateau y glaucomas

de angulo estrecho tanto agudos como crénicos. (42)

-Cicloablacion con laser de diodo:

Mediante la destruccion del epitelio ciliar secretor
provocamos la disminucion de la secrecién del humor
acuoso. Se utiliza en para los glaucomas terminales y

no controlados con medicacion.

-Iridotomia con laser Nd: YAG

Consiste en la realizacion de agujeros en el espesor iridiano
para comunicar la camara posterior con la anterior,
impidiendo el bloqueo pupilar relativo. Se utiliza en el
glaucoma de éangulo cerrado (agudo, cronico o
intermitente) y el cierre del &ngulo secundario con bloqueo

pupilar y glaucoma pigmentario.
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Tratamiento quirdrgico

La cirugia de glaucoma esta indicada cuando el tratamiento
farmacoldgico no consigue controlar la progresion de la
patologia, en casos de dafio severo del nervio optico o en

casos de intolerancia farmacologica.

Al igual que el tratamiento farmacoldgico, tenemos dos
maneras de proceder quirargicamente: favorecer el drenaje
del humor acuoso o disminuir su produccion, para lo cual
se pueden emplear métodos ab-externo o ab-interno segun

la via de abordaje quirdrgico. (43) (44)

Los procedimientos ciclodestructivos pertenecen al primer
grupo y se suelen indicar en glaucomas refractarios.
Actualmente se utiliza el laser diodo transescleral que
produce una atrofia del cuerpo ciliar no selectiva. Existen
alternativas a estas técnicas, mediante cirugias ab-interno
(45) donde se visualizan a través de un endoscopio los
procesos ciliares y se tratan produciendo minimos dafios en

las estructuras colindantes. (46)
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Por otro lado, se encuentran las cirugias filtrantes (las méas
utilizadas en la actualidad), que pueden ser clasificadas
como penetrantes 0 no penetrantes dependiendo de la
preservacion o no de la membrana trabéculo-descemética
(MTD) (3)

La trabeculectomia, que persiste como “gold standard” de
la cirugia filtrante, comunica la cdmara anterior con el
espacio subconjuntival a través de una fistula protegida por
un tapete escleral, sin embargo, a pesar de tener los mejores
resultados tensionales a largo plazo, la frecuencia de
complicaciones (desprendimientos coroideos, hifemas,
atalamias, seidel y endoftalmitis) impulsa a que se continte

buscando alternativas a la misma.

Los primeros pasos quirurgicos de las técnicas ab externo
son similares: se realiza una peritomia conjuntival y el
tallado del tapete escleral hasta llegar a la zona del limbo y,

en ese momento se decide que abordaje se utilizara.
Si se escoge la via subconjuntival se realizard una

comunicacion entre la camara anterior y el tapete escleral,

lo que conlleva a una elevacion de la conjuntiva adyacente,
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dando lugar a lo que conocemos como ampolla de
filtracion, considerada la piedra angular del control de la
PIO tras estos procedimientos, la misma depende tanto de

la salida del humor acuoso como de su absorcion.

Las técnicas que utilizan esta via son: la trabeculectomia,
como se ha explicado anteriormente, el dispositivo Ex-
PRESS® (Alcen, Texas, EEUU), la Esclerectomia
Profunda No Penetrante (EPNP) y los dispositivos de

drenaje (tubos y valvulas).

La via trabecular trata de restablecer los accesos
fisioldgicos de evacuacion del humor acuoso para lo cual
se localiza el canal de Schlemm desde el limbo quirargico
y se accede a su interior, esto se hace a través de la
viscocanalostomia, dilatador del canal de Stegman, la
canaloplastia iTrack® y la sonda Glaucolight®

Por otro lado, estan las Cirugias de Glaucoma
Minimamente Invasivas (MIGS) que utilizan la via ab
interno, emplean dispositivos biocompatibles y son poco
traumaticas para los tejidos (43), se pueden realizar
combinadas con cirugia de cataratas y, debido a la poca

inflamacion que producen, la recuperacion postquirdrgica
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suele ser rapida. Las MIGS tienen tres vias de drenajes
posibles: la via subconjuntival, empleada por el XEN®, la
via trabecular utilizada por el Hydrus®, iStent®, la ELT®
y el Trabectome® y la via subconjuntival que emplean los
dispositivos iStent Supra® y CyPass® (dispositivo retirado
del mercado debido a dafio endotelial detectado en el
estudio COMPASS XT (47).
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Tabla 1 - Clasificacién de las técnicas quinirgicas del
glaucoma

Ciclodestructivas Ab-
externo

Ab-
interno
Ab-
externo

Favorecen el
drenaje

Ab-
interno
MIGS

Via
subconjuntival
ABS

Via trabecular
BAGS

Via
supracoroidea
BAGS

Via
subconjuntival

Via trabecular

Via
supracoroidea

Ciclocrioablacién
TSCPC

uca®

ECP

GADC
Trabeculectomia
EPNP

Ex-PRESS®

DDG
Viscocanalostomia
Canaloplastia
iTrack®
Glaucolight®
Expansor trabecular
de Stegmann®
EPNF implante
supraciliar
«Técnica Dr. Mufioz
«Espolonectomia
XEN®
MIDI-Arrow?®

iStent®
Hydrus®
Trabectome®
ELT®

CyPass®
iStent Supra®

Tabla 1. Clasificacion de las técnicas quirdrgicas glaucoma. De
Vila-Arteaga, Vila-Mascarell. Ordenando las técnicas quirtrgicas
del glaucoma. Arch Soc Esp Oftalmol.2014;89(8):301-302.
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Criterios de indicacion quirudrgica

Mediante la evaluacion preoperatoria, definimos el tipo de
glaucoma, la progresion y el grado de afectacion de cada
paciente, con lo cual decidimos la indicacién quirdrgica

adecuada en cada caso.

En términos generales la principal indicacion en la cirugia
de glaucoma es un paciente no controlado mediante

tratamiento médico maximo.

Y, debido a las numerosas técnicas quirdrgicas existentes,
la eleccién de la misma varia en relacion al paciente
(depende de las variables del mismo, el estado del ojo y de

las preferencias del cirujano).

La principal indicacion del implante EXPRESS son los
glaucomas primarios o secundarios de angulo abierto que
requieren cirugia, también podemos utilizarla en glaucomas
afaquicos, y en glaucomas de éangulo cerrado si

programamos conjuntamente una facoemulsificacion.
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En ocasiones, existen intolerancias locales a los farmacos
(48) asi como contraindicaciones sistémicas, casos en los
cuales, sino tenemos mas opciones terapéuticas, realizamos

un tratamiento quirdrgico.

La cirugia combinada se realiza, ademas de en el caso
arriba sefialado, en pacientes que por su edad se presume
una cirugia de catarata en los préximos afios, en casos de
anisometropias significativas (49) y cuando el paciente

tiene una catarata sintomatica que le resta calidad de vida.

Una de las variables mas importantes durante el estudio
preoperatorio es la progresion del glaucoma, variable que
valoramos estructural y funcionalmente, y analizamos en

relacion a la severidad del dafio y a la edad del paciente.

Mediante la exploracion del fondo de ojo, estudio
fotografico de la papila y analizadores de fibras del nervio
optico (HRT®, el GDx® o la OCT) realizamos el examen
estructural, es decir, analizamos las posibles variaciones

anatomicas de la papilay la CNFR.
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En nuestros hospitales, el sistema mas empleado es la OCT,
que estudia la papila y la CNFR y que permite estudios de

progresion con sus principales parametros. (50)

Como todos sabemos, la campimetria computarizada
constituye la prueba funcional mas importante en el estudio
de glaucoma, en la cual aparecen escotomas debido a las
lesiones estructurales del nervio Optico. Estos escotomas
siguen uno patrones caracteristicos que pueden

monitorizarse con campimetrias seriadas.

Y, desde luego valoramos la P10, cuya disminucion es la
medida mas eficiente para enlentecer la progresion de la
enfermedad. (33,34)

1.7 Cirugia filtrante con implante EXPRESS

La cirugia filtrante con implante EXPRESS es en la
actualmente una alternativa eficaz y segura para el
tratamiento del glaucoma. (51) (52) (53) (54) (55) (56) Su
principal ventaja es la disminucién de las complicaciones,

gracias a la estandarizacion de la técnica quirurgica. (57)
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El dispositivo EXPRESS es un implante de acero inoxidable
(58) no valvulado modificado a lo largo de los afios desde
su comercializacion en el 2012. Es acronimo de Excessive,
Pressure, Regulation, Shunt, System cuya funcién es
comunicar la camara anterior con el espacio

subconjuntival.

El disefio consta de un tubo de 27-Gauges, 400 micras de
didmetro externo con un largo variable entre 2,4 a 3,0 mm.
El didmetro interno puede ser de 50 a 200 micras. El
extremo distal puede ser biselado y afilado o redondeado,
esto varia en funcion del modelo. El extremo proximal tiene
forma de disco redondeado, lo que impide que penetre a
camara anterior. Cerca del lumen interno posee un espolén
situado en la zona inferior e interior que disminuye el riesgo
de extrusion una vez implantado el dispositivo. El extremo
proximal y el espoldn estan angulados para adaptarse a la
anatomia escleral y la distancia entre estos se corresponde
con el espesor escleral a nivel limbar. Existe un orificio
extra en el extremo distal que facilitaria el flujo del humor
acuoso en caso de que se obstruya el lumen distal principal.
El dispositivo viene montado en un inyector llamado EDS

(EXPRESS delivery system) que permite simplificar su

62



colocacion. (fig. 4)

Actualmente la version comercializada es la P. En esta
version existen dos calibres de lumen interno: P-50 que
tiene una longitud de 2,64 mm y un lumen interno de 50
micras (fig.) y P-200 con la misma longitud, pero un lumen
de 200 micras. El 95% de los dispositivos utilizados en el
mercado espafiol corresponden a la version P-50 (calibre
estandar) mientras que el P-200 se reserva para casos
extremos siempre a criterio del cirujano ya que posee un
flujo de humor acuoso cuatro veces superior que la version

estandar con el consecuente riesgo de hipotonias marcadas.

Figura 4. Implante EXPRESS P-50 y su inyector
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Espolén

Previene la
Punta biselada i ie)
Permite una Insercion  implante
precisa y controlada

Placa frontal Lumen axial Eje_
Previene la intrusion Conducto principal del 27G, 04 mm de

del implante didgmetro extemo

flujo, 50 um o 200 pm

erm Ranura escleral Canal vertical
ACU0s0 NO se Interrumpa Permite una colocacién Consigue un flujo
Longitud total 2,64 mm segura del Implante acuoso 6ptimo

Figura 5. Caracteristicas del implante EXPRESS

Modelo = Lumen Forma Longitu = Disponibilida

(um) dela d d
punta

R-50 50 Biselada 2.96 No disponible
T-50 50 Redonda 2.42 No disponible
X-50 50 Redonda 2.42 No disponible
X-200 200 Redonda 242 No disponible
P-50 50 Biselada 2.64 Disponible
P-200 200 Biselada 2.64 Disponible

Tabla 2. Caracteristicas de los diferentes modelos del implante
EXPRESS.

La presencia de un lumen estandarizado, gracias a un flujo
de drenaje controlado permite disminuir la variacion de la
filtracion y evitar complicaciones, sobre todo en el
postoperatorio inmediato. A estas ventajas se suma que la
longitud del dispositivo en camara anterior minimiza el
cierre ab interno y, al no requerir iridectomia reduce la

inflamacion postoperatoria.
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Por todo lo anterior, podemos considerar este
procedimiento quirdrgico como minimamente invasivo,
que intenta aportar la eficacia hipotensora de la
trabeculectomia y la seguridad de una cirugia no perforante.
(57)

Existen ciertas ventajas de este dispositivo frente a la
cirugia no penetrante: es una técnica mas sencilla, rapida y
esta muy estandarizada, lo que la hace muy reproducible
por practicamente cualquier cirujano, ademas permite un
mayor manejo en el postoperatorio y no necesita

goniopuncion.

En la misma linea, pero en comparacion con la
trabeculectomia, existe una menor inflamacion
postoperatoria debido a la ausencia de iridectomia. (51) Y
menores complicaciones asociadas a hipotonia y perdida de

camara en el postoperatorio inmediato. (53) (54)

La cirugia con implante EXPRESS estd indicada en
pacientes afectos de glaucoma en los que el tratamiento
médico es ineficaz, no es tolerado o cuando confirmamos

una progresion del dafio en el nervio optico.
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También podemos utilizarla como primera eleccion en
pacientes con glaucoma de angulo abierto primario o
secundario a pseudoexfoliacion y dispersion de pigmento,
en glaucomas afaquicos, secundarios a uveitis o post
queratoplastia, y en glaucomas de angulo cerrado
(pacientes pseudofaquicos o en los que realicemos una
cirugia combinada). Altinel y colaboradores (59) realizaron
un estudio retrospectivo sobre el uso del implante
EXPRESS en aniridia congénita, sindrome de Axenfeld-
Rieger, glaucoma uveitico, entre otros; concluyendo que
puede ser un procedimiento efectivo para distintos tipos de
glaucomas con la consiguiente reduccién de medicacién

antiglaucomatosa.

Este implante también ha sido utilizado en el glaucoma
neovascular, Kawabata et al (60) publicaron un estudio
retrospectivo en donde comparaban la trabeculectomia y el
implante EXPRESS, llegando a la conclusion de que,
aungue el implante era menos efectivo ofrecia un perfil de

seguridad mayor en este tipo de glaucoma.

A pesar de esto, existen casos en los que esta contraindicada

la cirugia con este implante: cuando puedan realizarse otras
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técnicas menos agresivas, en los glaucomas congénitos, en
conjuntivas muy alteradas (mayor riesgo de seidel y
endoftalmitis) y en presencia de sinequias anteriores o

camaras muy planas.

Técnica quirargica:

-Anestesia
Suele realizarse bajo anestesia retro o peribulbar, aunque la
posibilidad de realizar la técnica quirtrgica bajo anestesia

topica existe. (57)

-Pasos quirurgicos:

1. Sutura de traccion: sujecion del globo ocular
mediante brida bajo el recto superior o suturas
corneales para exponer el limbo superior y obtener
una buena exposicion de la zona quirurgica.

2. Peritomia conjuntival: Realizacion de un colgajo
conjuntival con base fornix.

3. Diatermia: cauterizamos los vasos esclerales.

4. Tallado del tapete escleral: creamos un tapete
escleral de al menos 4 x 3mm (la plataforma del

dispositivo mide 1,0 x 1,1 mm por lo que debe
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5.

proporcionar la suficiente amplitud para alojarla)
con 2/3 del espesor escleral, entrando a la zona azul
del limbo de manera que obtengamos una zona
sobre la cornea clara de 1,5 mm.

Antimitdticos: Aplicamos mitomicina C (0,2
mg/ml) debajo del flap escleral y conjuntiva
posterior mediante un espongostan o hemostetas. El
tiempo de aplicacion varia segun las caracteristicas
del paciente (valorando los factores de riesgos de
hipotonias crdnicas en pacientes jovenes y miopes),
tras lo cual procedemos al lavado abundante con
suero salino.

Si el procedimiento es combinado, este es el
momento en que procedemos a la realizacion de la
facoemulsificacion, tras lo cual continuaremos con
la cirugia filtrante.

Paracentesis: previo a la implantacion del
dispositivo, realizamos una paracentesis a las I1X
horas, que nos ayudard a comprobar la
funcionalidad de la fistula al finalizar la cirugia.
Trayecto de entrada: Con una aguja de 25G
conectada a un viscoelastico, localizamos la linea

gris y entramos en la cdmara anterior, paralelos al
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iris. Introducimos viscoelastico para crear espacio,
con lo cual tenemos disecado el tunel eslceral para
la implantacion del dispositivo.

8. Colocacion del implante: introducimos el
EXPRESS girado 45 grados y una vez en camara
anterior, giramos nuevamente los 45 grados de
modo que la luz del implante quede hacia arriba.
Para la liberacion del dispositivo apretamos la
pestaria del inyector. La salida es suave y el vastago
que lo sujeta se desplaza hacia fuera.

9. Cierre del tapete escleral: Suturamos el flap
escleral con 2-4 puntos de nylon 10/0.

10. Reforma camara anterior: Comprobamos la
filtracion mediante la infusion de BSS y rellenamos
1/3 de la cAmara anterior con viscoelastico.

11. Sutura conjuntival: cerramos la conjuntiva con
una sutura reabsorbible de 8/0.

12. Inyeccion de corticoides y antibidtico: Colocamos
cefuroxima en camara anterior y 20 mgs de

corticoide subconjuntival.

Manejo postoperatorio:

Administramos colirio antibiético cada 8 horas durante 1
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semana, midriaticos cada 8 horas durante 7-15 dias y colirio
de corticoide durante 6 semanas (dosificado segun la

evolucion de la ampolla de filtracion).

Complicaciones:

Las posibles complicaciones de la cirugia con dispositivo
EXPRESS son las inherentes a cualquier cirugia filtrante
afiadiendo las que pueden derivarse de la colocacion de un

implante.

En el caso de presentarse, estas pueden conllevar una
pérdida de visibon y  pueden  desarrollarse
intraoperatoriamente, en el postoperatorio precoz o en el

tardio:

e Atalamia: Infrecuente, mas comun en faquicos.
Posiblemente debida a un excesivo filtrado a través
de un orificio de entrada mayor del necesario por
traumatismo del tejido al introducir el implante.
Puede resolverse con midriaticos y compresion leve
en las primeras 24 horas.

e Hifema: Aparece si la PIO es muy baja en el

postoperatorio 'y se resuelve con medidas
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conservadoras, también puede aparecer por una
insercion baja del dispositivo con arrancamiento del
iris por arrastre.

Seidel: Esta complicacion esta ligada a la técnica
quirurgica. Iniciamos tratamiento conservador y, si
este no funciona procedemos a colocar mas puntos

de sutura.

Desprendimientos de coroides: Normalmente
ocurren por la descomprensién brusca en
glaucomas hiperbéaricos. Suelen responder bien a
manejo conservador ya que la mayoria son de
pequefio tamafio.

Hipertension: Generalmente por no haber extraido
el viscoelastico de la camara anterior o por excesiva
inflamacion. A veces, puede obstruirse la luz del
implante por fibrina o algun coagulo, si esto sucede
puede liberarse la luz con impactos de laser YAG.
Fibrosis conjuntival: Se deben a la fibrosis del
tejido conjuntival y epiescleral, para solucionarlo
actuaremos en funcién del momento de aparicién y
las caracteristicas presentes, podemos utilizar:

masaje, suturolisis y/o needling.
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e Desplazamiento del dispositivo: Ocurre si la
implantacion del dispositivo es muy anterior o si el
tanel de entrada es muy ancho.

e Incarceracion del iris en el lumen del implante:
puede ocurrir en casos de hiperfiltracion con
pérdida de camara. Podemos resolverlo reformando
la camara anterior y liberando el iris con una
espéatula o con laser YAG.

e Endoftalmitis y blebitis: Puede ocurrir por
adelgazamientos de la ampolla de filtracion
relacionados con el uso de la mitomicina C. Si se
observan signos de infeccion en la ampolla de
filtracion debemos tratar enérgicamente para

prevenir la endoftalmitis.

Valoracion postoperatoria

La evaluacion postoperatoria para estimar el resultado
funcional 'y anatdbmico, ademas de descartar
complicaciones es fundamental en cualquier proceso
quirurgico.

En el caso de la cirugia filtrante con implante EXPRESS, el

postoperatorio incluye el examen del polo anterior y
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posterior, medir la presion intraocular y la agudeza visual.
Ademés de la utilizacion de pruebas complementarias
como la OCT que aporta informacion de la ampolla de

filtracion.

Examen con lampara de hendidura:

Debemaos evaluar el aspecto y la integridad de la conjuntiva
y de la ampolla de filtracion, descartar la presencia de
Seidel, sangre o fibrina en camara anterior, comprobar el
posicionamiento del implante y el estado de la cérnea y
estudiar el fondo de o0jo (nos permite descartar la presencia

de desprendimientos coroideos).

Presion intraocular:

Se realiza su medicién en el postoperatorio inmediato (el
primer dia) previa asepsia Yy antisepsia correctas.
Normalmente encontramos una hipotonia que desaparece

hasta llegar al nivel deseado.

Estudio de la conjuntiva:
Es de suma importancia la valoracion en el postoperatorio
inmediato de la conjuntiva. Mediante biomicroscopia

examinamos la integridad de la ampolla de filtracion,
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evaluando la presencia de seidel.

La ampolla de filtracion es la elevacion del tejido
conjuntival y subconjuntival creada por la acumulacion de
humor acuoso proveniente de la cAmara anterior, desde
donde es absorbido por el sistema venoso, con la
consecuente disminucion de la presion intraocular. (61) La
misma es considerada la piedra angular del control de la
PIO tras los procedimientos filtrantes y depende tanto de la
salida del humor acuoso como de la absorcion del mismo;
y, debido a que estos parametros no pueden medirse in vivo,
la morfologia de la ampolla es utilizada como un indicador
del drenaje. (62)

A lo largo del tiempo se han desarrollado numerosos
sistemas de evaluacién de las ampollas filtrantes basados
en su aspecto en la lAmpara de hendidura. (63) Actualmente
no disponemos de ninguna clasificacion morfolégica
aceptada mundialmente, aunque existen numerosas
opciones (63) (64) (65) (66) cuyo objetivo es la
estandarizacién de unos criterios pronosticos en relacién

con la supervivencia de la ampolla de filtracion.

Los mas utilizados actualmente son el Moorfields Bleb
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Grading System (MBGS) y el Indiana Bleb Appearence
Grading Scale (IBAGS) (3) (67) sistemas que presentan
caracteristicas similares (67) y, aunque incluyen varios
pardmetros como la altura, extensiéon y vascularidad (3)
(67) y tienen un nivel relativamente alto de reproductividad
y fiabilidad (68) también presentan limitaciones, ya que no
nos permiten conocer la estructura interna de las ampollas,
siendo un método subjetivo y cualitativo de clasificacion.
(3) (62) (68)

Idealmente la ampolla de filtracion presenta una conjuntiva
plana, vascularizada y deslizable, y, debido a que esto a
veces es imposible, al menos debe presentar una
vascularizacion parecida al resto de la conjuntiva y poca
altura, ya que las variaciones en este respecto, pueden
presentar complicaciones que van desde fibrosis excesiva
con nula filtracion a ampollas hipertroficas y/o avasculares

que pueden originar una infeccién ocular grave.

Segmento anterior
La cornea no suele afectarse en la cirugia de glaucoma, al
menos que se trate de una cirugia filtrante combinada con

facoemulsificacion o que ocurra alguna complicacion, en
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cuyo caso el edema corneal estaria justificado.

Debemos valorar cautelosamente la amplitud de la camara
anterior para descartar la presencia de atalamia.

La gonioscopia es imprescindible en el estudio posterior a
la cirugia de glaucoma, ya que permite la localizacion de

sinequias u obstrucciones.

Fondo de ojo:

Si existe alguna alteracion suelen ser debidas a hipotonias
postoperatorias: sindrome del ojo hipoténico o por
desprendimiento coroideo. La OCT de segmento posterior

es (til en la valoracién de estas complicaciones.

Técnicas de imagen:

La utilizacion de la OCT-SA y de la BMU en la cirugia
filtrante permite valorar y analizar las zonas internas de la
ampolla de filtracion y la esclera. (69) (70) (71)

Estas exploraciones son importantes a la hora de conocer la
anatomia que determina el correcto funcionamiento de la
cirugia filtrante y para detectar y tratar las causas de
fracaso. (72) (73) (74) (75)
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Tomografia de coherencia optica

La tomografia de coherencia Optica (OCT) es una técnica
de imagen no invasiva e inferométrica que permite obtener
imagenes de diferentes estructuras oculares con una
resolucion de escala micrometrica, con modalidades para el

segmento anterior y posterior. (75) (76) (77)

El funcionamiento de la OCT se basa en la inferometria de
baja coherencia, que consiste en la evaluacion de la latencia
e intensidad que sufre una onda de longitud conocida al
reflejarse sobre un tejido, mediante un haz de luz. La
ventaja de esta técnica es que no requiere contacto con el
tejido a estudiar. (78)

La OCT se basa en el funcionamiento del interferémetro de
Michelson que permite medir distancias con una precision
muy alta. Este, esta formado por un laser diodo que emite
un haz de luz de baja coherencia con una longitud de 820 a
840 nm. El cual es enviado a un espejo divisor de haces que
lo refleja parcialmente y lo divide en dos haces con idéntica
longitud de onda, uno de los cuales es enviado a un espejo
situado a una distancia conocida (haz de referencia)

mientras que el otro es enviado al tejido a estudiar (haz de
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exploracion). Este dltimo se verd reflejado con retrasos
diferentes en funcion de la distancia, grosor y reflectividad
del tejido a estudiar. Tanto el haz de exploracién como el
haz de referencia son captados por un detector fotosensible

que los transforma para ser interpretados por un ordenador.

Los primeros modelos de OCT utilizaban la tecnologia
denominada dominio Temporal (TD-OCT) (79) cuyo
inconveniente principal es el tiempo que necesita para
obtener las imagenes, haciéndolo muy sensible a
movimientos oculares minimosy al parpadeo. Para resolver
este problema, en el afio 2001 se cred la tecnologia de
dominio espectral o dominio Fourier (SD-OCT) mediante
la cual se ha aumentado la resolucién y la velocidad de

adquisicion de las imagenes. (3) (75)

Las mejoras en la obtencidn de imagenes y en el software

de las OCTs se desarrollan de manera constante. (80)
Las nuevas tecnologias como la OCT Swept-Source o la

OCT ultra-High Resolution mejoran la profundidad de las

imagenes y la visualizacion de la coroides.
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La Swept-Source OCT minimiza la dispersion creada por
el epitelio pigmentario, que impide la visualizacion de las
capas mas internas, utilizando una longitud de onda
superior (1050 nm frente a 840 nm en la SD-OCT).
Ademas, en lugar de cdmaras utiliza fotoreceptores, lo que

aumenta la resolucion del aparato.

La velocidad de barrido también es mejorada, siendo el
doble que la SD-OCT (100.000 A-Scan frente a los 50.00
A-Scan/seg), lo que permite una mayor rapidez en la
adquisicion de los escaneres, otorgando mayor amplitud de

visualizacién.

1.8 Utilidad de la OCT en el glaucoma

En el glaucoma, utilizamos la OCT tanto para el estudio del
segmento anterior como del posterior, ya que, si bien es
cierto que el deterioro se produce en la capa de fibras
nerviosas y del nervio dptico, el origen de la patologia se
encuentra casi de forma exclusiva en el segmento anterior.
Por otro lado, los procedimientos quirargicos se realizan en
el angulo camerular y el limbo esclero-corneal, zonas que

pueden ser estudiadas mediante OCT de segmento anterior.

79



La OCT realiza célculos con un anillo centrado en la papila,
generando sectores y cuadrantes que facilitan la
interpretacion clinica ya que son comparados con una base
de datos ajustada por edad. El anélisis de varias
exploraciones permite estudios evolutivos comprando los
parametros mas susceptibles de dafio, como los cuadrantes

inferior y superior. (81)

Como sabemos, el anillo neuroretiniano disminuye
progresivamente al avanzar la enfermedad por lo que su
estudio  cronolégico mediante  OCT  proporciona
informacion importante, al igual que la relacion
excavacion/disco. Asi mismo es importante evaluar el
tamafio de la papila para la correcta interpretacion de la

oftalmoscopia y de la OCT.

La OCT de segmento posterior, aporta herramientas
interesantes en el diagndstico y seguimiento del glaucoma:
el espesor de las células ganglionares, que ha demostrado
ser util en la deteccion de cambios en el glaucoma
incipiente (82) y los espesores de la CFNR que son de

utilidad en la deteccion del dafio glaucomatoso. (83) (84)
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En el glaucoma existen variaciones vasculares en la papila,
por lo que la reciente OCT-angiografia resulta (util,
especialmente en el glaucoma normotensional, en el cual
existe una reduccion importante de la densidad vascular en
la region peripapilar (85) que la Angio-OCT permite
estudiar con mayor facilidad.

Por su parte, la OCT de segmento anterior permite el
estudio de la cornea, iris, cristalino, y el angulo en varias
enfermedades oftalmoldgicas. En el glaucoma, la OCT-SA
se utiliza para evaluar la morfologia de las estructuras
envueltas en la patogenia de la enfermedad y, en pacientes
que requieren cirugia, para la evaluacion de las ampollas
filtrantes permitiendo un analisis tanto cualitativo como
cuantitativo  (3)caracterizando  anatomicamente  las

estructuras de las mismas. (86) (87)

Mediante la OCT —SA podemos visualizar y diferenciar el
drenaje subconjuntival, escleral y supracoroideo. (88) (89)
(90) Ademas de estudiar los dispositivos de drenaje y su

relacion con las estructuras vecinas.

En los ultimos afos, son varios los estudios que describen
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el uso de la tomografia de coherencia 6ptica del segmento
anterior (OCT-SA) para investigar la morfologia interna de
las ampollas de filtracion (62) (69) (70) siendo la misma
mas sensible en la prediccion de las ampollas funcionantes
que la BMU (91) (92) y mientras que la microscopia
confocal in vivo permite un analisis microscépico, la OCT-
SA permite un analisis macroscopico, util para clasificar las

ampollas de acuerdo a su morfologia. (3)

La OCT-SA es un método de no contacto y alta resolucion,
que permite el estudio morfoldgico interno de las ampollas
de manera fécil y sencilla. En la bibliografia se recogen
datos de ampollas estudiadas mediante OCT-SA tras
trabeculectomia (70) (93) Eslcerectomia Profunda No
Penetrante (EPNP) (94) (95) y valvula de Ahmed (96)

En algunos de estos estudios se ha intentado establecer si
mediante la OCT-SA se puede distinguir entre ampollas
funcionantes y no funcionantes. (82) (71)

Pfennifer et al (97) observaron una correlacién entre la
reflectividad de la cavidad y la PIO mientras que Leung et
al (98) subrayaron que las ampollas funcionantes

presentaban una reflectividad de baja a media en la pared
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externa con una cavidad interna amplia, siendo lo opuesto
observado en las ampollas no funcionantes; por su parte,
Tominaga et al (62) establecieron una relacién
inversamente proporcional entre el grosor de la pared de la

ampollay la P10.

Entre los estudios tras EPNP, se encuentra el de Aptel et al
(94) que utilizaron la OCT para estudiar las ampollas
resultantes de la EPNP con implante de colageno,
correlacionando valores bajos de PIO con paredes finas y
de baja reflectividad ademas de espacios subconjuntivales
grandes. Por otro lado, Consuelo Pérez Rico et al (95)

publicaron un andlisis de las ampollas resultantes de la
EPNP sin implante, mediante el uso de la OCT-SA,
relacionando negativamente la PIO con la longitud
anteroposterior maxima, la altura maximay el volumen del
espacio intraescleral, encontrando también diferencias
significativas entre los ojos con ampollas de baja
reflectividad y los ojos con otro tipo de ampolla

subconjuntival.

La OCT-SA también es Gtil en el estudio de implantes de

drenaje, ayudandonos a identificar la posicion y la
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permeabilidad de los mismos. (3) por ejemplo,
Konstantinidis et al (93), analizaron las ampollas filtrantes
resultantes de la colocacion del dispositivo ExX-PRESS
mediante OCT-SA en cinco pacientes, encontrando
caracteristicas similares a las de ampollas filtrantes tras
trabeculectomia aunque las primeras tenian un lago

epiescleral caracteristico en el lugar del implante. (93)

Otro implante de drenaje susceptible a estudio mediante
OCT-SA es el dispositivo Xen, (Aquesys, Inc., Aliso Viejo,
CA, USA) implante cilindrico, de polimero suave derivado
del colageno que produce un flujo difuso hacia el espacio
subconjuntival no disecado (99). Olate-Pérez et al,
presentaron un estudio prospectivo donde analizaron las
ampollas resultantes de la implantacion del Xen mediante
el uso de OCT-SA concluyendo que las ampollas
funcionales con caracteristicas quisticas y baja

reflectividad se asociaban a una PIO menor. (100)

Asi mismo, Jung et al (96) investigaron la utilidad de la
OCT-SA en la visualizacion de ampollas tras la colocacion
del dispositivo de drenaje Ahmed en 76 pacientes para

comparar las diferencias entre las cirugias exitosas y las que
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no lo eran. Los resultados indicaron que una pared mas fina

se relacionaba con el éxito quirdrgico.

Numerosos articulos emplean el uso de la OCT para el
analisis de las ampollas de filtracion en la trabeculectomia,
debido a que aporta datos sobre su funcionalidad. Es el caso
de Ciancaglini y cols. que diferencian las ampollas
funcionantes como las que tienen paredes con baja
reflectividad, mientras que las paredes de alta reflectividad
indican una elevada reaccion cicatricial con la consecuente

disminucién de la funcionalidad (69). %

1.9 BMU

Emplea ultrasonidos de alta frecuencia (50-100 MHz) que
permiten valorar detalles con mayor penetrancia que la
OCT. Entre sus usos en oftalmologia destaca el estudio de
lesiones y tumoraciones iridianas o del cuerpo ciliar y la
valoracion de las estructuras del segmento anterior en caso
de opacidad de medios.

En la cirugia de glaucoma aporta informacion del espacio
supracoroideo y de la ampolla de filtracion, sin embargo,
requiere contacto directo con la superficie ocular y las

imagenes son de menos resolucion. (101) (92)
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1.10 OCT-SA versus BMU

Con caracteristicas similares pero evidentes diferencias,
estas técnicas nos brindan informacion sobre las ampollas
de filtracion. (102) (94)

Por un lado, la realizacion de la OCT-SA es muy similar al
resto de exploraciones en oftalmologia, el paciente esta
sentado apoyando la barbilla en la mentonera,
permaneciendo con la mirada hacia abajo, mientras
levantamos el parpado superior para realizar el escaner en
la zona del limbo superior, donde solemos realizar la
cirugia. La exploracion es facil y de corta duracién. Por el
contrario, para realizar una BMU, es necesario colocar al
paciente en decUbito supino, colocar anestésico y
posteriormente, una copa de plastico que mantenga sujetos
los parpados. La copa se llena de suero fisioldgico para la
introduccién de la sonda, el suero permanece en contacto
con la superficie ocular, pudiendo derramarse por la cara
del paciente. Existe, ademas, el riesgo de tocar la ampolla
de filtracion (riesgo afiadido de infecciones) que debemos

tener en cuenta.

La BMU posee una mayor penetracion, lo que permite

alcanzar el cuerpo ciliar y el atravesar el epitelio
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pigmentario iridiano, mientras que en la OCT al disminuir
la penetrancia, las capas internas no se ven con total

claridad.

La calidad de la imagen es superior en la OCT frente a la
BMU ya que la resolucién de esta Gltima es de 25 micras

mientras que en la primera es de 10.

1.11 Hipotesis y objetivos

Objetivo general:

Utilizar la tomografia de coherencia Optica de segmento
anterior (OCT-SA) para estudiar el implante EXPRESS, su
localizacion y relacion con los tejidos circundantes, el flujo
del humor acuoso a su través y las caracteristicas de las

ampollas resultantes de esta cirugia.
Objetivos especificos:
1. Evaluar el descenso tensional logrado mediante la

implantacion del dispositivo de drenaje EXPRESS y

su permanencia al afio de seguimiento.
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Describir el porcentaje de éxito conseguido por la
cirugia filtrante con implante EXPRESS tras 12

meses.

Describir el porcentaje de fracaso terapéutico de la
cirugia filtrante con implante EXPRESS a los 12

meses del postoperatorio.

. Analizar las complicaciones derivadas del uso del
dispositivo de drenaje EXPRESS 'y sus
consecuencias funcionales.

Estudiar la utilidad de la OCT-SA en el estudio
anatbmico 'y evolutivo de las ampollas
subconjuntivales resultantes del uso del implante de
drenaje EXPRESS.

. Analizar la altura de la ampolla y su tendencia.

Estudiar la relacion entre la PIO y la altura de la

ampolla.

Estudiar el grosor de la pared de las ampollas de
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filtracion y su evolucion.

9. Analizar la relacion entre el grosor de la pared de

las ampollas de filtracion y la P1O.

10. Describir los quistes intraepiteliales y su evolucion

temporal.

11. Estudiar la relacion existente entre los microquistes
y laPIO.

Hipotesis:
Las ampollas de filtracion resultantes de la implantacion del
dispositivo de drenaje EXPRESS tienen caracteristicas

especificas que pueden ser estudiadas mediante OCT-SA.
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2 METODOLOGIA

90



91



2.1 Disefio

El presente trabajo es un estudio observacional,
longitudinal y prospectivo con un periodo de seguimiento
de 12 meses cuya recogida de datos se realizo entre
diciembre 2016 y septiembre 2018 en el Hospital Clinico
Universitario de Valencia (H.C.U.V)

2.2 Poblacion de estudio

Se intervinieron 36 o0jos de 28 pacientes operados de
glaucoma mediante implante EXPRESS entre diciembre
2016 y septiembre 2018 con un seguimiento de 12 meses
para cada uno de los ojos operados.

Todos los pacientes fueron operados en el Hospital Clinico
Universitario de Valencia por dos cirujanos expertos. (DR.
V.T.P.Ty DRA. L.M.D)

2.3 Criterios de inclusion
Se incluyeron en el estudio los pacientes que cumplian los
siguientes requisitos:

1. Edad mayor de 18 afios.

2. Firma del consentimiento informado (Anexo I)

3. Estar diagnosticado de glaucoma primario o

secundario que requiriera tratamiento quirargico, ya
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5.

sea por progresion de la enfermedad o por
intolerancia al tratamiento topico.

Haber sido intervenidos quirargicamente mediante
implante EXPRESS, asociado o no a cirugia de
catarata.

Acudir a las revisiones posteriores en las que se
realizaron las exploraciones oftalmoldgicas

previstas.

2.4 Criterios de exclusion

1.

o B~

Cirugia de glaucoma diferente a la estudiada
(Trabeculectomia, viscocanaloplastia...)

Glaucoma congeénito.

Cirugias de glaucomas previas en el mismo ojo.
Trabeculoplastia anterior.

Pacientes que no acudieron a las revisiones del

protocolo del estudio.

2.5 Aspectos éticos

Todos los pacientes incluidos en el estudio firmaron el

consentimiento informado antes de su participacion (Anexo

1), ademas del consentimiento informado elaborado por el

Hospital Clinico Universitario de Valencia para la cirugia
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de glaucoma. (Anexo II)

El presente estudio cuenta con la aprobacion del Comité

Etico de la Universidad de Valencia. (Anexo I11)

2.6 Exploraciones realizadas

Estudio preoperatorio:

Los pacientes fueron estudiados antes de la intervencion
realizandose una exploracién oftalmoldgica completa, que
incluia:

- MAVC con optotipo de Snellen.

- PIO medida con tonometria de Goldman (AT 900; Haag
Strait, Berna, Alemania)

- Biomicroscopia del segmento anterior. (Haag-Streit 900
BM)

- Examen de papila y de fondo de ojo. (Volk® Double
Aspheric Digital Wide Field®)

- Gonioscopia (lente de Goldmann Haag-Streit de 3
espejos): para asegurarnos de que se trata de un glaucoma
de angulo abierto con espacio suficiente para el implante y

de que en casos de antecedentes traumaticos no existan
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restos de vitreo en camara anterior que puedan obstruir el
implante)

- Perimetria automatica Humphrey (HFA I 740i®; Carl
Zeiss Meditec, Jena, Alemania)

-Tomografia de coherencia dptica de capa de fibras
nerviosas retinianas (Cirrus HD-OCT 500®; Carl Zeiss
Meditec, Jena, Alemania)

- Paquimetria ultrasénica (OcuScan RxP®; Alcon
Laboratories, Fort Worth, Texas, EE.UU.)

- Biometria IOL Master 500 (Carl Zeiss Meditec, Jena,
Alemania)

Todos estos datos son imprescindibles y constituyen la
exploracion rutinaria antes de una cirugia de glaucoma, vy,
aunque recopilados no forman parte de los objetivos del

presente estudio por lo que no han sido analizados.

Criterios de indicacion quirdrgica:

1-) Paciente no controlado mediante tratamiento médico
maximo.

2-) Progresion del glaucoma.

3-) Intolerancias locales a los farmacos y/o

contraindicaciones sistémicas.
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2.7 Técnica quirurgica

Valoracion preoperatoria:

A todos los pacientes se les realizd un estudio general con
analitica basica, coagulacion y electrocardiograma y fueron
posteriormente valorados por el servicio de anestesia del

Hospital Clinico Universitario de Valencia.

Anestesia

En la totalidad de los pacientes se utilizd anestesia
peribulbar, mezclando Bupivacaina 0,75% y Mepivacaina
2%, tras lo cual se colocé el balon de Hoonan durante 20

minutos para disminuir la PI1O.

Pasos quirdrgicos:

1. Si el procedimiento era combinado, primero se
realizd la facoemulsificacion y luego la cirugia
filtrante.

2. Sutura de traccion y peritomia conjuntival:
Colocamos una sutura de traccion corneal de
seda 7/0 a las 12 h para dirigir el globo ocular
hacia abajo y obtener una buena exposicion de

la zona quirurgica y realizamos una peritomia
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conjuntival base fornix.

Diatermia: Se cauterizan los vasos esclerales
en la esclera expuesta.

Tallado del tapete escleral: creamos un tapete
escleral de aproximadamente 4 x 4 mm a las XI1I
horas con un cuchillete de 45 grados hasta
observar la cornea.

Antimitéticos: Aplicamos mitomicina C (0,2
mg/ml) debajo del flap escleral durante 1
minuto y en la conjuntiva posterior durante 1 o
2 minutos mediante un espongostan, tras lo cual
se realizd6 un lavado con 100 ml de suero
fisioldgico.

Paracentesis: previo a la implantacion del
dispositivo, realizamos una paracentesis a las I X
horas, que nos ayudarda a comprobar la
funcionalidad de la fistula al finalizar la cirugia
Trayecto de entrada: Con una aguja de 25G
conectada a un viscoelastico, localizamos la
linea gris y entramos en la camara anterior,
paralelos al iris. Introducimos viscoel&stico para
crear espacio, con lo cual tenemos disecado el

tanel eslceral para la implantacion del
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10.

11.

12.

dispositivo.

Colocacion del implante: introducimos el
EXPRESS girado 45 grados y una vez en camara
anterior, giramos nuevamente los 45 grados de
modo que la luz del implante quede hacia arriba.
Para la liberacion del dispositivo apretamos la
pestafia del inyector.

Cierre del tapete escleral: Suturamos el flap
escleral con 2-4 puntos de nylon 10/0.
Reforma cadmara anterior: Comprobamos la
filtracion mediante la infusion de BSS vy
rellenamos 1/3 de la c&mara anterior con
viscoelastico.

Sutura conjuntival: cerramos bien la
conjuntiva con vicryl de 8/0 para evitar seidel
post operatorio (con puntos sueltos a los lados o
Ccon una sutura continua).

Inyeccion de corticoides y antibidtico:
Colocamos 0,1 ml de cefuroxima al 1% en
camara anterior (Prokam®) y acetato de
betametasona subconjuntival inferior
(Celestone cronodose®, MSD, Madrid Espafia).
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Figura 6. Pasos quirurgicos implante EXPRESS. A: Sutura de
traccion, peritomia conjuntiva y diatermia. B: Tallado del tapete
escleral y mitomicina C: Se realiza el trayecto de entrada D:
Colocacion del implante E: Sutura de tapete escleral F: Sutura

conjuntival.

99



Manejo postoperatorio:

Administramos profilaxis antibiotica con ciprofloxacino
topico (Oftacilox Colirio, Alcon®) cada 8 horas durante la
primera semana, midriaticos (Cicloplejico® cada 8 horas
durante 7-15 dias) y colirio de corticoide més antibiotico
(Tobradex®) 6-7 veces al dia y luego se va disminuyendo
de forma progresiva (dosificado segun la evolucién de la

ampolla de filtracion).

Valoracion de éxito quirargico

Se consider0 éxito absoluto cuando la presion intraocular
fue menor de 21 mmHg sin tratamiento médico. Exito
parcial cuando la PIO fue menor de 21 mmHg con
tratamiento médico, y fracaso cuando la PIO estaba por
encima de 21 a pesar del tratamiento medico, o si preciso
un nuevo tratamiento quirdrgico. La necesidad de
suturolisis o needling no fue considerada como fracaso de

la cirugia.
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Exploracién postoperatoria

-Exploracién oftalmoldgica:

Todos los pacientes fueron revisados a las 24 horas de la
cirugia, valorando el polo anterior, la ampolla de filtracion,
presencia de Seidel y la PIO con tonémetro de Goldmann.
Las siguientes revisiones postquirurgicas se realizaron
segun el protocolo previsto: al mes, el 3ero, 6to, 9no y
12avo mes, visitas en las cuales medimos la AVMC, la PIO
con tonometro de Goldmann, realizdbamos un examen
biomicroscopico, una fotografia del polo anterior y una
OCT-SA de la ampolla de filtracion, aunque si el paciente
necesitaba ma&s visitas, estas fueron programadas con

diligencia.

-OCT-SA

El examen de OCT fue realizado con el equipo de
tomografia de coherencia optica DRI OCT Triton Swept
Source (Topcon, Tokio, Japdén), mediante el médulo de

segmento anterior.
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Figura 7. DRI OCT Triton Swept Source

Todas las imagenes fueron obtenidas por el mismo
examinador, la autora de esta tesis doctoral, quien
identificd, mediante biomicroscopia, la zona de mayor

elevacion de la ampolla de filtracion.

En cada examen, se tomaron 2 escaneos, con foco en
conjuntiva, con la opcion radial del tomégrafo, que permite
obtener 12 imagenes en total (una de cada posicién horaria).
Eligiéndose a posteriori el de mejor calidad para el analisis
de las imégenes. Las mismas fueron estudiadas por dos
investigadores diferentes, utilizando para el andlisis

estadistico la media de los dos valores.
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Figura 8. Escaner radial del tomdégrafo en la ampolla

La presencia de microquistes se defini6 como tres 0 méas
estructuras quisticas redondas u ovaladas hiporeflectivas en

el epitelio conjuntival.

Figura 9. Microquistes intraepiteliales

La altura de la ampolla se defini6 como el punto de

maxima elevacion desde la esclera al epitelio conjuntival.

Figura 10. Altura de la ampolla
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El espacio intraescleral es el espacio hiporeflectivo entre

el tapete escleral y la esclera.

Figura 11. Espacio intraescleral

El grosor de la pared de la ampolla es el espacio

delimitado por la conjuntiva externa e interna, y fue medido

en el centro de la ampolla.

Figura 12. Grosor de la pared de la ampolla

Las variables altura de la ampolla y espacio intraescleral
fueron medidas en micras por el calibrador de la OCT DRI-

Triton.

Figura 13. Imagen representativa de los parametros analizados en
la OCT-SA. El asterisco blanco representa los microquistes
intraepiteliales. La linea roja discontinua la altura de la ampolla y
la linea amarilla la altura del espacio escleral.
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2.8 Maniobras terapéuticas adicionales.

Suturolisis:

La suturolisis es un procedimiento descrito por Lieberman
et al (103)®% mediante el cual se rompe la sutura del tapete
escleral, liberando la presion del mismo y ayudando a un
mejor flujo del humor acuoso en el espacio subconjuntival.

Se realiza cuando la ampolla no filtra o esta fracasando.

Numerosas lentes son utilizadas para su realizacion, y casi
todas cumplen con el propoésito: prevenir el parpadeo,
aplicar presion en la conjuntiva y ayudar a visualizar las

suturas.

El laser Argon es el mas utilizado para este procedimiento,
aunque se han descrito otros en la literatura. Para su
realizacion, colocamos una gota de anestésico doble,
pedimos al paciente que mire hacia abajo y colocamos la
lente sobre las suturas aplicando una ligera presion, y
procedemos a romper las suturas mediante el laser (50
micras; 0,2 seg, 350 mW)
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Needling:

La revision de la ampolla de filtracion se realiza al
diagnosticar fibrosis y quistes en la capsula de Tenon, ya
que este proceso evita el flujo y absorcion del humor acuoso
con la consecuente elevacion de la PIO y fracaso de la
cirugia. El objetivo del needling es romper los procesos
fibroticos presentes a nivel subconjuntival, epiescleral e
intraescleral.

Lo primero que hacemos es anestesiar la conjuntiva
superior con lidocaina al 2% para posteriormente inyectar
en el cuadrante superior 0.1 ml de MMC al 0,02%
subconjuntival movilizandolo con una hemosteta. Después
de 5 minutos, utilizamos una aguja de 30 Gauges o de
insulina a través de la conjuntiva temporal de forma
paralela a la esclera hasta llegar a la zona fibrosada

intentando despegar la misma.

Liberacion de la incarceracion del iris en el lumen del
implante:

instilamos una gota de anestésico doble previa colocacién
de la lente, realizamos disparos con el laser YAG de 2 mJ
dirigidos hacia la localizacion de la luz interna del

implante.

106



2.9 Anadlisis de los datos y metodologia

estadistica.

Se cred una base de datos en la que se hizo constar las
siguientes variables para cada paciente: sexo, edad, tipo de
glaucoma, tipo de cirugia (combinada con
facoemulsificacion o solo cirugia filtrante mediante
dispositivo EXPRESS), ojo intervenido, fecha de cirugia,
PIO (previa a la intervencion, en el primer, tercer, sexto,
noveno y duodécimo mes postquirirgico), nimero de
medicamentos (previos a la intervencion, en el primer,
tercer, sexto, noveno y duodécimo mes postquirdrgico),
AVMC (previa a la intervencion, en el primer, tercer, sexto,
noveno y duodécimo mes postquirirgico), presencia o
ausencia de microquistes (en el primer, tercer, sexto,
noveno y duodécimo mes postquirdrgico), altura de la
ampolla (en el primer, tercer, sexto, noveno y duodécimo
mes postquirurgico) altura del espacio intraescleral (en el
primer, tercer, sexto, noveno Yy duodécimo mes
postquirurgico) grosor de la pared de la ampolla (en el
primer, tercer, sexto, noveno Yy duodécimo mes

postquirurgico) complicaciones derivadas de la cirugia en
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el primer, tercer, sexto, noveno y duodécimo mes

postquirdrgico)

El andlisis de los datos se ha llevado a cabo mediante el
software estadistico R (version 4.0.3). En primer lugar, se
realiza un analisis descriptivo numérico y grafico de las
variables de interés. Las variables cuantitativas se
describen mediante su media, desviacion tipica, mediana y
cuartil 10 y 4o. Las variables cualitativas se describen
mediante frecuencias y proporciones. Las variables de
seguimiento después de la cirugia se describen mediante
sus cuartiles, minimo, maximo y desviacién tipica para

cada momento del seguimiento.

A continuacion, se ha realizado un analisis de la tendencia
de la P10, la altura de la ampolla, la altura del lago escleral
y la evolucion de la AVMC. Estas han sido descritas
mediante un modelo lineal mixto, para controlar las
diferencias entre los pacientes. Esta variable es clave para
controlar la variabilidad que se observa entre estos.

Finalmente, para estudiar la relacion entre las alturas de la
ampolla, el lago escleral y la PIO se han construido
modelos lineales mixtos con los que se considera el efecto

aleatorio entre los pacientes. De este modo, podemos
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analizar cudl es la relacion de estas variables en un mismo

paciente y no confundir los resultados a nivel global.
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3 RESULTADOS
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3.1 Caracteristicas de la muestra

La muestra del estudio esta compuesta por 36 ojos de 28
pacientes, de los cuales el 55,56% son derechos (21
pacientes) y el 41,67% izquierdos (15 pacientes), de tal
forma que 24 pertenecen a mujeres (66,67 %) y 12 a
hombres (33,33%).

® Hombres  ®m Mujeres

Figura 14. Diagrama de sectores de la distribucién por sexo.

La edad media de los pacientes fue de 74 £ 7,31 afios, con

un recorrido entre 51 a 86 afios.

Todos los pacientes incluidos en el estudio fueron
diagnosticados de glaucoma, mostraron progresion
evolutiva a pesar del tratamiento tdpico o eran intolerantes

al mismo, por lo que fueron tratados quirdrgicamente.
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En la muestra estudiada, los tipos de glaucoma han sido:
GPAA en 28 0jos (80% de la muestra) 7 ojos (20%)
glaucoma por pseudoexfoliacion capsular y 1 ojo (2,78%)

glaucoma uveitico.

En cuanto al tratamiento previo a la cirugia, 5 ojos (13,9%
de la muestra) se instilaban 4 farmacos, 16 ojos (44,4% de
la muestra) 3 farmacos, 13 ojos (36,1% de la muestra) 2
farmacos, mientras que 2 ojos (5,6 % de la muestra) estaban
con 1 farmaco. Estos Gltimos eran glaucomas avanzados
que necesitaban cirugia de catarata por lo que se procedié a

una cirugia combinada.

En 31 ojos (86,11% de la muestra) la cirugia realizada fue
una cirugia combinada de facoemulsificacion e implante de
LIO mas implante EXPRESS, mientras que a 5 0jos
(13,89%) se les realizé una cirugia filtrante con implante
EXPRESS, estos ultimos, tenian una facoemulsificacion

mas implante de LIO previa a la cirugia de glaucoma.

En la siguiente tabla se resume el perfil sociodemografico

y preoperatorio de los pacientes.
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Variable N =236

Mean (SD) / n(%)
Median (1st, 3rd Q.)

Edad 73.7 (7.31)
74 (70, 79)
Sexo
Hombre 12 (33.3%)
Mujer 24 (66.7%)
Cirugia
EXPRESS 5 (13.89%)
FACO-ExXPRESS 31 (86.11%)
Ojo
Derecho 20 (55.6%0)
Izquierdo 15 (41.7%)
20,9
P10 preparatoria
Ndmero de farmacos 2,62
Tipo de glaucoma GPAA: 28 (80%)

PSX: 7 (20%)
UVE: 1 (2,78%)

Tabla 3. Perfil sociodemografico y preoperatorio de los pacientes
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3.2 Eficacia de la técnica quirdrgica.

3.2.1 Agudeza visual

Se realiza un analisis descriptivo de la Agudeza Visual
Mejor Corregida (MAVC). Se describe mediante su media,
desviacion tipica, mediana y cuartil 10y 4°.

_Pre, 1 mes 3 meses 6 meses 9 meses 1 afo
cirugia
Minimo 0.05 01 01 01 0.1 0.1
Percentil 25 0.2 04 07 06 06 06
Mediana 0.3 0.7 0.8 0.7 0.8 0.7
Percentil 75 0.5 0.8 1 0.9 1 0.9
Maximo 0.7 1 1 1 1 1
Media 034 0643 0754 07 0734 0724
aritmetica
Desviacion 105 0243 025 0252 0275 0.232
tipica
Valores 1 1 1 1 1 2
perdidos

Unidades en micrometros

Tabla 4. Resumen del AVMC a lo largo del seguimiento.
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Figura 15. Distribucion de la AVMC durante el seguimiento.

3.2.1.1 Evolucién de la AVMC

Analizamos esta variable ya que es un indicador de la

seguridad de la técnica quirdrgica empleada.

Primero, se compara la AVMC preoperatoria 'y al mes de la
cirugia, para comparar el efecto que tiene esta sobre la
AVMC. Para ello se realiza el test no paramétrico de

Wilcoxon para muestras pareadas.
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El test confirma que hay evidencias estadisticas para creer
que hay diferencias significativas en la mediana de las
AVMC anterior y posteriormente a la cirugia (p-valor <
0.001).

A continuacion, se muestra la evolucion de la AVMC de
los pacientes durante el seguimiento. En el grafico se afiade
un poco de ruido en cada observacion para poder apreciar
la evolucion de cada paciente:

08-

0.2-

0.0-

1 1 1 1
1mes 3meses 6 meses 9 meses 1 afio

Seguimiento

Figura 16. Evolucion de la AVMC entres los pacientes y
tendencia.
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Se explica la tendencia de la AMVC con un modelo lineal
mixto:

AVMC; = By + BrTi + by; + €.
El modelo estimado con las observaciones que tenemos nos

indica que: se observa un incremento mensual de la AVMC

de By = 0.00393 (no significativo, p-valor= 0.18). Gran

parte de la variabilidad viene explicada por los pacientes
Opaciente = 0.0405, respecto a la variabilidad del error del

modelo o, = 0.0235. Es decir, los pacientes tienen un

63.3% de la variabilidad total observada.

3.2.2 Presion intraocular

Se realiza un analisis descriptivo de la Presion Intraocular
(P10) Se describe mediante su media, desviacion tipica,

mediana y cuartil 10y 4°.
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Pre A
1 mes 3 meses 6 meses 9 meses 1 afio

cirugia
Minimo 12 3 3 6 6 3
Percentil 25 188 10 11 118 12 12
Mediana 20 12 12 14 145 16
Percentil 75 24 18 17.2 16 18 18
Maximo 35 34 28 38 29 25
Media .9 14 139 144 15 156
aritmeética
Desviacion 75 586 461 527 471 427
tipica
Valores 0 0 0 0 0 0
perdidos

Unidades en mmHg
Tabla 5. Resumen de la Presion intraocular (P10) durante el
seguimiento.
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Figura 17. Distribucion de la PIO en el momento anterior a la
cirugia y durante el seguimiento.
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3.2.3 Evolucién de la P10 a lo largo del seguimiento

La PIO de los pacientes disminuye significativamente
después de la cirugia y luego incrementa durante el
seguimiento. En esta seccion se describe tal evolucion.

Primero, se explica cdmo disminuye la PIO en el mes
después de la cirugia. Esto lo contrastaremos con un test t
de Student para muestras pareadas, cuya hipotesis
alternativa sera que la P10 es diferente despues de la cirugia

respecto antes. La siguiente tabla resume el test estadistico:

PIO PIO 1r

Diferencia IC (95%) p-valor
pre mes

20.9 14 -6.92 [-9.19, -4.64] <0.001*

Tabla 6. Diferencia entre P1O pre-op y la PIO al mes de la cirugia

Se observan diferencias significativas en la PIO después

de la cirugia, con una disminucion media de 6.92 mmHg.

A continuacion, se describe la tendencia de la PIO después
de la cirugia. Para ello se construye un modelo lineal mixto
con la variable explicativa tiempo (T) que tomara los

valores 1, 3, 6, 9 y 12 (los momentos del seguimiento en
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meses) y el efecto mixto paciente. La siguiente ecuacion
describe el modelo:
P10; = Bo + BrT; + bo; + €,

donde i denota la observacién del paciente i-ésimo. S, es
el intercepto del modelo (cuando no se miden efectos). El
coeficiente S mide la tendencia media mensual de la P10
entre los pacientes. by; es el efecto mixto de los pacientes,
que tiene en cuenta la variabilidad de la P1O entre los
pacientes. Esta se asume que se distribuye como una normal
N(O, 0§aczente)- Finalmente, €; recoge la variabilidad de la
PIO de cada paciente durante el seguimiento, también
conocido como el error aleatorio de las observaciones. Esta

se asume que se distribuye como una N (0, 0oyror)-

El siguiente grafico muestra la evolucion de la P10 después
de la cirugia durante el seguimiento. La linea negra muestra

la tendencia media de los pacientes:
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Figura 18. Evolucion de la P10 entres los pacientes y tendencia.

Segun los datos observados, los coeficientes estimados de
interés del modelo son: La tendencia de la P1O durante el

seguimiento es de un incremento significativamente

positivo de S = 0.158 mmHg/mes (p-valor = 0.024). La

variabilidad entre las observaciones de los pacientes es de

02 paciente = 10.9 y la variabilidad del error del modelo

A

Oerror = 13.7. Por lo tanto, gran parte de la variabilidad de

la PI1O viene dada por los pacientes, un 44.3%.

3.2.4 Exito quirdrgico
En nuestra serie obtuvimos éxito absoluto a los 12 meses
de seguimiento en 26 0jos (72,22%), mientras que 9 (25%)

requirieron medicacion topica para obtener una PIO a 21
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mmHg por los que fueron considerados éxito parcial, y uno
(2,78%) necesitd 4 principios activos previo a una nueva
cirugia filtrante y por lo tanto se consider¢ fracaso absoluto

de la cirugia.

3.2.5 Tratamiento antiglaucomatoso post operatorio
Evaluamos la necesidad de afiadir tratamiento topico para
obtener un control satisfactorio de la P10 en el seguimiento

post operatorio.

Al mes de la cirugia 5,6 % (4 pacientes) necesitaron
medicacion adicional para mantener el control tensional en
niveles optimos, a los 6 meses 6 pacientes, es decir un
6,66% del total y a los 12 meses 11 pacientes (30,56 % del
total). De estos pacientes, 5 llevaban 2 principios activos, 5
solo un principio activo, mientras que un paciente de la

muestra necesito 4 principios activos.
A continuacion, se muestra el promedio de medicacion

topica utilizada en los pacientes para un correcto control

tensional durante el seguimiento (tabla):
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N©, Pre 3 6 9 o

L 1 mes 1 afo
Med. cirugia meses meses meses

0 0% 88.9% 88.9% 83.3% 77.8% 69.4%
1 5.6% 5.6% 2.8% 8.3% 11.1% 13.9%
2 36.1% 5.6% 5.6% 5.6% 8.3% 13.9%
3 44.4% 0% 2.8% 0% 0% 2.8%

4 13.9% 0% 0% 2.8% 2.8% 0%

Tabla 7. Proporcion del nimero de medicamentos durante el

seguimiento.

3.2.6 Maniobras post operatorias para el control

tensional

En un paciente (0.36%) se repermeabilizd con exito el

implante mediante laser YAG al segundo mes post

quirurgico mientras que dos (0,072%) requirieron needling

de la ampolla, que se realiz6 con 0,1 ml de mitomicina al

0,02%.

3.2.7 Seguridad de la técnica.

Al igual que cualquier otro procedimiento quirdrgico, la

cirugia de glaucoma, independientemente de la técnica

empleada, puede presentar complicaciones.
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En nuestro estudio, dos pacientes presentaron seidel en el
postoperatorio inmediato, dos un desprendimiento coroideo
periférico y uno un seidel tardio (al afio de la cirugia), todas
estas complicaciones se resolvieron mediante manejo
conservador y ninguna conllevo una pérdida irreversible de

agudeza visual.

3.3 Estudio de las ampollas de filtracion
mediante Tomografia de Coherencia

Optica.

En un paciente intervenido mediante implante EXPRESS,
en la OCT-SA encontramos zonas hiporreflectivas (que
tienen un mayor contenido de liquido) en el espacio
subconjuntival y en el espacio intraescleral ademas de la
base del dispositivo en la esclera, y microquistes

intraepiteliales.
A continuacién, presentamos las caracteristicas de las
variables estudiadas mediante la OCT vy su relacion con las

demaés variables.

Se realiz6 un estudio de la altura de la ampolla de filtracion,
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del espacio intraescleral y de los microquistesal 1,3, 6,9y
12vo mes del postoperatorio para poder analizar la

tendencia de progresion de estos parametros.

3.3.1 Alturade laampolla

Se realiza un analisis descriptivo de la altura de la ampolla.
Se describe mediante su media, desviacion tipica, mediana

y cuartil 1°y 40,

1 mes 3meses 6 meses 9 meses 1 afio

Minimo 470 450 464 435 400
Percentil 25 949 898 863 805 797
Mediana 1085 1152 1216 1092 1100
Percentil 75 1366 1418 1430 1390 1266
Maximo 1964 1964 1930 1910 1860
Media 1143 1174 1182 1129 1080
aritmeética
Desviacion 352 356 388 388 362
tipica
Valores
perdidos 0 0 0 0 0

Unidades en micrometros
Tabla 8. Resumen descriptivo de la altura de la ampolla durante
el seguimiento.
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Figura 19. Distribucion de la altura de la ampolla durante el
seguimiento.

3.3.2 Evolucién de la altura de la ampolla
Para estudiar la evolucion de la altura de la ampolla

construiremos el modelo analogo al construido con la PI1O:

Ampolla; = By + BrT; + by; + €;.
A continuacion, se muestra un grafico de la evolucion de la
altura de la ampolla a lo largo del seguimiento y su

tendencia en negro:
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Figura 20. Evolucion de la altura de la ampolla a lo largo del
seguimieno y su tendencia.

Los coeficientes de interés estimados por el modelo son: la

tendencia de la altura de la ampolla durante el seguimiento

A

es significativamente negativa de f; = -6.52 um/mes (p-

valor = 0.0016). La variabilidad entre las observaciones de
los pacientes es de c}paciente = 125283y la variabilidad del

error del modelo gem,r = 11684. Por lo tanto, gran parte
de la variabilidad viene dada por los mismos pacientes,
91.5%.

Por lo tanto, observamos una tendencia hacia el

aplanamiento en el periodo de seguimiento.
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3.3.3 Relacion entre la PIO y la altura de la ampolla

El siguiente grafico muestra la relacion entre estas dos

variables entre los diferentes meses del seguimiento:

1mes 3 meses 6 meses 9 meses 1 afio
.
L]
—3-
£ ’ - - c i i ’
ééﬂ' e .‘. - :o. . 7\. Tt .t = 3 *
L] L]
R R e ] D i O N
L

L] L] L]
1000 2000 1000 2000 1000 2000 1000 2000 1000 200
Altura de la ampolla (um})

Figura 21. Relacién entre la PIO y la altura de la ampolla durante
el seguimiento, y tendencia por tiempo del seguimiento.

A continuacion, se construye el mismo modelo que en el
apartado anterior, pero en este caso se explica la PIO a
partir de la altura de la ampolla. La siguiente ecuacion
describe el modelo:

P10; = By + Bampouia - Ampolla; + by; + €;.

N

El modelo resultante nos indica que Bampouq = -0.0018, es
decir, por cada 1um que observamos que incrementa la
altura de la ampolla de un paciente, esperamos que la PIO
disminuya en -0.0018 mmH g, sin embargo, este resultado

no es significativamente distinto de 0 (p-valor= 0.22).
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3.3.4 Espacio intraescleral

Se realiza un analisis descriptivo de la altura del espacio
intraescleral. Se describe mediante su media, desviacion

tipica, mediana y cuartil 10y 4°.

Imes 3 meses 6 meses 9 meses 1 afio

Minimo 60 45 45 55 45

Percentil 25 120 141 140 150 160

Mediana 180 180 180 180 180

Percentil 75 210 210 219 220 225

Méaximo 285 280 316 310 344

Media 164 178 179 182 190
aritmeética
Desviacion o1 7 573 628 617 682
tipica
Valores
perdidos > 6 6 ! /

Unidades en micrometros

Tabla 9. Resumen descriptivo de la altura del espacio
intraescleral durante el seguimiento.
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Figura 22. Distribucion de la altura del espacio intraescleral
durante el seguimiento.

3.3.4.1 Evolucidn de la altura del espacio intraescleral

durante el seguimiento

Para estudiar la evolucion de la altura del espacio
intraescleral construiremos el modelo anélogo al

construido con la PIO:

Lago; = By + BrT; + by; + €;.
A continuacion, se muestra un grafico de la evolucion de la
altura del espacio intraescleral a lo largo del seguimiento y

su tendencia en negro:
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Figura 23. Evolucion de la altura del espacio intraescleral entre
los pacientes y tendencia.

Los coeficientes de interés estimados por el modelo son: La
tendencia de la altura del espacio intraescleral durante el

seguimiento es positiva (no significativamente distinta de
0, p-valor= 0.070), de Sy = 1.42 um/mes. La variabilidad
entre las observaciones de los pacientes es de gpgciente =

2700 y la variabilidad del error del modelo &ermr = 1397.
Gran parte de la variabilidad de la altura del lago escleral

viene dada por los pacientes, un 65.9%.
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3.3.5 Relacion entre la PIO y la altura del espacio

intraescleral

El siguiente grafico muestra la relacion entre la PIO y el
espacio intraescleral durante el seguimiento ajustando la
recta que mejor ajusta ambas variables mediante un modelo

lineal robusto.

1 mes 3 meses 6 meses 9 meses 1 afio

[=] .
T

5 . O
E . -

LI - o e, e o 3 ee, . .

100 200 300 100 200 300 100 200 300 100 200 300 100 200 300
Espacio intraescleral (um)

Figura 24. Relacion entre la PIO y la altura del espacio
intraescleral durante el seguimiento, y tendencia por tiempo del
seguimiento.

Para justificar si existe 0 no relacion entre la P10 y la altura
del espacio intraescleral, realizaremos un modelo lineal
mixto donde se intenta explicar la PIO en funcién del
espacio intraescleral teniendo en cuenta el efecto mixto de
los pacientes. El modelo construido se define en la siguiente
ecuacion:

PI0; = By + Brago - Lago; + by; + €;.
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Con los datos que tenemos, el modelo resultante nos indica

que Brqgo = 0.00104, es decir, por cada um que
observamos que incrementa en la altura el espacio
intraescleral de un paciente, esperamos que la P1O aumente
en 0.00104 mmHg, sin embargo, este resultado no es

estadisticamente significativo (p-valor= 0.88).

3.3.6 Relacion entre la altura del espacio intraescleral

y la ampolla

El siguiente grafico muestra la relacion entre estas dos
variables entre los diferentes meses del seguimiento,
ajustando la recta de regresion lineal robusta que relaciona

ambas:
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Figura 25. Relacion entre las alturas de la ampollay el lago
escleral durante el seguimiento, y tendencia por tiempo del
seguimiento

Aqui se relacionan las alturas del espacio intraescleral y la
ampolla. Para ello, se explica la altura del espacio
intraescleral en funcion de la altura de la ampollay el efecto
aleatorio de los pacientes:
Lago; = By + Bampoua - AMpolla; + by; + €;.

En el modelo observamos que existe una relacion
positivamente significativa entre ambas variables. Si
observamos un paciente al cual le incrementa en 1um la

altura de la ampolla, esperamos que de media la altura del

lago escleral aumente en B4mpoua = 0.0575 (p-valor =

0.0066).
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3.3.7 Microquistes

Se realiza un anélisis descriptivo de la presencia o ausencia
de microquistes intraepiteliales a lo largo del seguimiento

mediante su frecuencia y proporcion.

Microquistes 1 mes 3 meses 6 meses 9 meses 1 afio
No 8.3% 5.6% 16.7% 27.8% 30.6%
Si 91.7% 94.4% 83.3% 72.2% 69.4%

Tabla 10. Proporcién de sujetos con microquistes a lo largo del
seguimiento.
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Figura 26. Distribucidn de sujetos con microquistes durante el
seguimiento.

Proparcién (%)
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3.3.8 Evolucibn de microquistes durante el

seguimiento

A continuacion, se describe la evolucion de microquistes
de los pacientes. El siguiente grafico muestra la evolucion

durante el seguimiento de los microquistes de los pacientes.

S

Presencia de microquistes

Mo

\

T kY

1mes 3meses 6 meses 9meses 1 afio
Seguimiento

Figura 27. Evolucion de la presencia de microquistes en los
pacientes durante el seguimiento.

La tendencia de los microquistes se explica mediante un
modelo lineal logistico mixto, analogo al que se ha
construido en los apartados anteriores de esta seccion.
Aunque en este caso, se utiliza la funcion logit como link:
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. pMicroquistes-
loglt(pMicroquistesiT) = log< = )

1- PMicroquistes;r

= PBo + BrT + by; + €7,

donde,

Dmicroquistes;; INdica la probabilidad de que un
paciente presente microquistes.

logit(p) es la funcion logit, igual al logaritmo de una
probabilidad p entre su probabilidad complementaria
(1-p).

Laratio p/(1 — p) son los odds a favor de la presencia
de microquistes. Si los odds toman valores cercanos a
1, esto indica que hay una probabilidad igual de que
un paciente presente 0 no microquistes. Una odds
mayor a 1, indicara que hay mas probabilidad de que
un paciente presente microquistes que de no. Y una
odds menor a 1, indica lo contrario.

En este caso, la exponencial del coeficiente S, indica

como se multiplica la odds cada mes.

El modelo muestra una disminucion mensual en el odds a

favor de presenciar un paciente  microquistes

estadisticamente significativa (p-valor = <0.001*). El

138



coeficiente estimado por el modelo es B, = -0.525. Es

decir, las odds se multiplican mensualmente por ePr =
0.591, que es equivalente a decir que disminuye un (100 —
100 - 0.591) %= 40.9%.

3.3.9 Relacion entre la PIO y la presencia de

microquistes

El siguiente grafico, muestra la distribucién de laPIO y la

proporcién de microquistes durante el seguimiento:

40- -100

PIO {mmHg)
B
(o) se1sinboJaljy

10- ‘ — ‘

ra
&y

1 mes 3meses 6 meses 9 meses 1afio
Seguimiento

Microquistes

Figura 28. Relacién entre la PIO y la proporcion de pacientes con
microquistes durante el seguimiento, y tendencia por tiempo del

seguimiento.
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Para estudiar la relacion de la P1O y los microquistes entre
los pacientes, se realiza un modelo lineal mixto, tal como

indica la siguiente formula:
PlO;r = By + .BMicroquiste - Microquiste;r + by; + €;7.

En este modelo, el coeficiente Buicroquiste INdica la
variacion media de la PIO del paciente i-ésimo en el
momento del seguimiento T, si el paciente tiene
microquistes. La variable Microquiste;;, s una variable
binaria que indica la presencia o ausencia de microquistes

del paciente i en el momento del seguimiento T.

En particular, en el modelo no se observa una relacion
estadisticamente significativa (Buicroquistes = -0-614, p-

valor = 0.52).

3.3.10 Grosor de la pared de la ampolla

Se realiza un andlisis descriptivo del grosor de la pared de
la ampolla. Se describe mediante su media, desviacion

tipica, mediana y cuartil 1°y 4°,

140



1 mes 3meses 6 meses 9 meses 1 afio

Minimo 225 210 225 320 285
Percentil 25 462 522 495 504 485
Mediana 555 588 622 675 650
Percentil 75 622 701 752 753 758
Maximo 1005 900 960 953 955
Media 554 602 615 635 639
aritmeética
Desviacion 178 157 183 158 175
tipica
Valores
perdidos 0 0 0 0 0

Unidades en micrometros
Tabla 11. Resumen del grosor de la pared de la ampolla a lo largo
del seguimiento.

3.3.11 Evolucién del grosor de la ampolla durante el

seguimiento

A continuacion, se muestra la evolucién del grosor de la

ampolla graficamente.
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Figura 29. Distribucion del grosor de la pared de la ampolla
durante el seguimiento.

La tendencia del grosor de la ampolla se explica mediante
un modelo lineal mixto, analogo al que se ha construido en

los apartados anteriores de esta seccion:
Grosoryy = o + BrT + by + €;7.

El modelo estimado indica que los pacientes experimentan
un incremento mensual en el grosor de la ampolla de B, =
7.03 um (significativo, p-valor= <0.001*). Gran parte de
la variabilidad viene explicada por los pacientes
Opaciente = 19450, respecto a la variabilidad del error del
modelo G,,,, = 9634. Es decir, los pacientes explican un

66.9% de la variabilidad total observada.
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3.3.12 Relacion entre el grosor de la pared de la

ampollay laPIO

El siguiente grafico, muestra la relacion entre el grosor de
la pared de la ampolla y la PIO de los pacientes durante el

seguimiento:

1mes 3 meses 6 meses 9 meses 1 afio
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£ . . . . .
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Figura 30. Relacidn entre el grosor de la pared de la ampollay la
P10 de los pacientes durante el seguimiento, y tendencia por

momento del seguimiento.

100E00

Para estudiar la relacion de la PIO con el grosor de la pared
de la ampolla, se realiza un modelo lineal mixto, tal como

indica la siguiente formula:
P10;r = By + Berosor - Grosoryr + by; + €;r.

En este modelo, el coeficiente B, 050 iNdica la variacion
media de la PIO del paciente i-ésimo en el momento del
seguimiento T, si el paciente experimenta un incremento de

1 um en el grosor de la pared de la ampolla.
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En particular, en el modelo no se observa ninguna relacion
estadisticamente significativa (f¢,osor = 0.00134, p-valor
=0.59).
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4 Discusion
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4.1 Discusion sobre el disefio del estudio

El presente trabajo es wun estudio observacional,
longitudinal y prospectivo con un periodo de seguimiento
de 12 meses, cuyo objetivo principal fue la descripcion de
las ampollas de filtracion resultantes tras la implantacion

del dispositivo no valvulado EXPRESS.

El disefio de este trabajo comparte similitudes con el de
Olate-Pérez y colaboradores (100) quienes estudiaron
prospectivamente las ampollas subconjuntivales del
dispositivo Xen mediante OCT-SA.

Nuestro estudio tiene varias limitaciones, dentro de ellas,
destaca el tamafio muestral, ya que probablemente esta sea
la causa de que algunos resultados no sean estadisticamente
significativos y nos impide establecer dos grupos
homogéneos bien diferenciados (ampollas funcionantes y

no funcionantes).
Otra de las limitaciones es el disefio no comparativo ya que

la comparacién con las ampollas de filtracion tras la

trabeculectomia podria ser de utilidad. Por ello y debido a
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los numerosos articulos cientificos que existen sobre el
estudio tomografico de las ampollas tras la
trabeculectomia, en los apartados de discusion de las
caracteristicas de las ampollas comparamos los resultados
obtenidos tanto con estudios sobre las ampollas tras la
cirugia con implante EXPRESS como con los de

trabeculectomia.
4.2 Discusion sobre la metodologia

Para analizar la funcionalidad, eficacia y seguridad de la
técnica quirdrgica hemos seleccionado las siguientes

variables:

-Agudeza visual: Este parametro esta en estrecha relacién
con la seguridad de la cirugia filtrante, ademas nos indica
la eficacia, ya que la mayoria de pacientes fueron
intervenidos mediante una cirugia combinada. En este
sentido, Wagschal (104) y colaboradores en un estudio
prospectivo, comparativo y ramdomizado analizaron la
recuperacion de AV en pacientes operados con implante
EXPRESS frente a pacientes operados mediante
trabeculectomia. Aunque al inicio el impacto visual fue

igual en ambos grupos, al mes de la cirugia la AV de los
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pacientes operados mediante el dispositivo EXPRESS
volvio a los limites basales y permaneci6 estable durante el
afio de seguimiento, mientras que en el grupo de la
trabeculectomia la AV permanecio en niveles inferiores a

los basales a lo largo del estudio.

-P10O: Este es la variable principal en términos de eficacia
de la cirugia filtrante puesto que el objetivo de la misma es
el descenso tensional en el paciente afecto de glaucoma, ya
que varios estudios cientificos han demostrado que la
disminucion de la P10 es la variable principal para prevenir
el deterioro visual causado por esta enfermedad. (105)
(106) (107)

-Valoracion cuantitativa y cualitativa de la ampolla de
filtracion mediante OCT-SA:

En este apartado medimos:

-Altura del espacio intraescleral a lo largo del seguimiento
-Altura de la ampolla a lo largo del seguimiento

-Presencia o ausencia de micro quistes a lo largo del
seguimiento

-Grosor de la pared de laampolla a lo largo del seguimiento
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En los cortes realizados mediante la tomografia se escogio
donde mejor se observardn las variables analizadas y se

realizaron mediciones mediante el calibrador.

Una de las limitaciones en nuestro estudio reside en la
subjetividad y poca reproducibilidad en la medicion de las
variables dependientes de la OCT, por lo que, para palear
esto, al igual que Tojo y colaboradores (108) los parametros
fueron medidos dos veces por investigadores diferentes,
utilizando para el analisis estadistico la media de los dos

valores.

Por otra parte, la altura de la ampolla puede presentar
variaciones debido a que la ampolla de filtracién no
siempre es igual. La misma puede extenderse de manera
difusa y posterior con una consecuente menor altura o
puede presentar una extension central lo que significaria

una altura mayor.

4.3 Discusion sobre las caracteristicas de la

muestra

Los datos de la muestra con respecto a la edad media fueron
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similares a las de otros estudios realizados en pacientes
operados mediante implante EXPRESS. Mufioz vy
colaboradores (109) en un estudio comparativo con
implante EXPRESS presentaron una media de edad de 75.1
+ 7.34 afios, en nuestro estudio la edad media fue de 74 +

7,31 afos, con un rango de edad entre 51 a 86 afios.

Respecto a la distribucion por sexos, en nuestro estudio
predomino el sexo masculino con un 67 % frente al 33%
de mujeres. No existe clara evidencia cientifica sobre la
predileccion del GPAA por un sexo u otro ya que algunos
estudios no encuentran diferencias estadisticamente
significativas (110) (111), otros encuentran predileccion
por el sexo masculino (112) y otros por el femenino (113).
Sin embargo, nuestros datos coinciden con otros estudios
donde la poblacién predominante fue la masculina como

en el de Wang y colaboradores. (114)

4.4 Discusion sobre la técnica quirudrgica y su

eficacia.

Existen numerosas técnicas quirargicas para el tratamiento

del glaucoma, todas ellas tienen en comun la basqueda del
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control tensional a largo plazo con la menor tasa de

complicaciones posible.

Desde 1968, la trabeculectomia (115) ha sido el
procedimiento quirdrgico mas ampliamente utilizado para
disminuir la PIO y, aunque en el postoperatorio tardio las
tasas de éxito alcanzan un 70% (116) su alta tasa de
complicaciones, hacen que la cirugia de glaucoma sea un
area en constante innovacion. En este contexto, aparece el
implante EXPRESS, creado para imitar el control tensional
alcanzado con la trabeculectomia mejorando su perfil de

seguridad.

Al principio este dispositivo fue disefiado para implantarse
en la esclera debajo de la conjuntiva, permitiendo el flujo
del humor acuoso subconjuntival, sin embargo, la
experiencia con este método no fue buena, ya que aparecian
erosiones conjuntivales e hipotonia postoperatoria. (117)
(118) (119) (120) En 2005 el implante fue colocado debajo
de un tapete escleral (51) con lo que disminuyeron las
erosiones conjuntivales (121,122) y, desde entonces, esta es

la técnica utilizada para colocarlo.
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Numerosos estudios en la literatura cientifica comparan la
eficacia, el nimero de complicaciones y la ganancia visual
entre el implante EXPRESS vy la trabeculectomia. De Jong
(123) realizd un estudio prospectivo randomizado con dos
brazos, uno de ellos con pacientes operados mediante
trabeculectomia y otro con implante EXPRESS, en el que
observo que con un seguimiento medio de 11.6 meses, la
reduccion de la P10 era de un 29% para la trabeculectomia
y de un 42% para el implante. (P=00.05). Existieron
diferencias significativas en la PIO media entre los grupos,
con mejores resultados en el ler, 2do y 3er afio para el
dispositivo EXPRESS, aunque esto no se mantuvo en el
seguimiento del 4to y 5to afio (124). En este estudio no se
observaron diferencias estadisticamente significativas en el
namero de medicaciones necesarias en el postoperatorio.
Con respecto al éxito quirargico (definido como una P1O <
18 mmHg con o sin medicacién tépica) a los 12 meses de
seguimiento, el grupo del implante obtuvo mayor éxito
absoluto (85%) en comparacioén con la trabeculectomia
(60%) P=0.02%, esto se mantuvo hasta el 3er afio de
seguimiento, sin embargo, al 4to y 5to afo, las diferencias
no eran estadisticamente significativas. En cuanto a las

complicaciones, no existieron diferencias significativas
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entre los procedimientos.

Por otro lado, Dahan (125) et al, publicaron un estudio
ramdomizado de 15 ojos adelfos en el que un ojo recibid un
implante EXPRESS vy el contralateral una trabeculectomia.
En ambos grupos se observaron  diferencias
estadisticamente significativas en el descenso tensional y el
requerimiento de medicacion postoperatoria. Sin embargo,
los ojos que recibieron el implante EXPRESS tenian
mayores probabilidades de éxito, tanto parcial como
absoluto. En cuanto a las complicaciones postoperatorias,
fueron menos frecuentes en el grupo del implante 20% vs
33% en la trabeculectomia (P=0.05)

En la misma linea, Netland y colaboradores (126), en un
estudio comparativo ramdomizado con un seguimiento de
2 afnos, observaron una menor tasa de complicaciones en el
grupo EXPRESS en comparacion con la trabeculectomia
(P=0.013) asi como una recuperacion visual mas rapida (al
mes) en el grupo del implante en comparacion con la
trabeculectomia (3 meses). Se observé también un
descenso  tensional  estadisticamente  significativo

(P<0.001) en ambos grupos a los 24 meses del
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postoperatorio.

Por su parte, en el estudio de Beltran-Agullo y
colaboradores (127) se compararon los cambios y los
factores de riesgo para la pérdida de AV entre la
trabeculectomia y el dispositivo EXPRESS y, aunque no
existian diferencias significativas en la AV entre los
grupos, los pacientes sometidos a trabeculectomia tenian
mas riesgo de perder dos o mas lineas de vision que los

intervenidos mediante EXPRESS.

Gallego-Pinazo (128) et al, publicaron un estudio de casos
y controles en donde 20 pacientes fueron operados de
cirugia combinada con implante EXPRESS y 20 de cirugia
combinada con trabeculectomia. En el mismo, no se
observaron complicaciones en el postoperatorio del
implante EXPRESS, mientras que el otro grupo present6
hifema, desprendimiento coroideo y atalamia. No se
observaron diferencias estadisticamente significativas en el

descenso tensional entre los dos grupos.

En una revision bibliografica realizada por Shaarawy (129)

et al, concluyen que la disminucion de la PIO tras el
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implante EXPRESS es similar a la de la trabeculectomia y
que el mismo puede tener algunas ventajas sobres esta
altima, destacan también que las complicaciones
postoperatorias son parecidas y en ocasiones menos
frecuentes con el dispositivo de drenaje. Por otro lado, las
maniobras subsecuentes son similares en ambos
procedimientos, excepto en la suturolisis que puede ser

requerida con més frecuencia con el implante EXPRESS.

4.4.1 Discusion sobre la Agudeza visual y su evolucion

Tal y como hemos comentado antes, existen en la literatura
cientifica, estudios que comparan la agudeza visual tras

trabeculectomia y cirugia filtrante con implante EXPRESS.

En nuestro trabajo se observa una discreta tendencia al
aumento de AVMC (p-valor:0.18). Esto podria estar
relacionado con la disminucion de las aberraciones
corneales de alto orden en los meses postoperatorios. En
este sentido, Nobuko (130) y colaboradores en un estudio
prospectivo comparan las aberraciones corneales de alto
orden y la agudeza visual post operatoria en pacientes

sometidos a trabeculectomias versus pacientes intervenidos
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mediante implante EXPRESS, estos autores concluyen que
las aberraciones corneales aumentan significativamente al
mes tras el implante EXPRESS pero que tras 2 meses de
seguimiento regresaban a niveles basales, mientras que tras
la trabeculectomia estas aberraciones persistian tras tres

meses del procedimiento.

4.4.2 Discusién sobre la Presion intraocular

Como hemos visto anteriormente, existen en la literatura
cientifica numerosos trabajos que comparan la cirugia con
implante EXPRESS con la trabeculectomia, en ellos se
observa que ambos procedimientos tienen resultados
tensionales similares, pero con menores tasas de
complicaciones en el implante EXPRESS (123) (126) (125)
(128) (129). En nuestro estudio, se observan diferencias
significativas en la P10 tras la cirugia, con una disminucion
media del 33% al mes de la cirugiay del 25% a los 12 meses
(P <0.001), estos resultados son similares a los de Gindoz
et al (131), con una disminucién de > 25% y Kanner at al
(132) quienes reportan un descenso del 20 al 35% durante

el seguimiento.
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4.4.3 Discusion sobre la evolucion de la presion

intraocular a lo largo del seguimiento

En nuestro estudio observamos una tendencia al alza de la
PIO a lo largo del seguimiento con un incremento
significativamente positivo de 0.158 mmHg/mes (p-valor
= 0.024). Esta es la evolucion natural de las cirugias de
glaucoma ya que tienen tendencia al fracaso debido a
fibrosis conjuntival. Esta puede ser la razon por la que
nuestros resultados estan en consonancia con lo publicado
por Traverso (133) y colaboradores quienes describen un
aumento de la PIO a lo largo del seguimiento. Otros
investigadores, como Marotti et al reportan una
disminucion de la tasa éxito, es decir, un aumento de la PIO

a lo largo del seguimiento de un 26% a los 5 afios. (55)

4.4.4 Discusion sobre el éxito quirdrgico

En un meta-andlisis publicado por Yi Sun y colaboradores
(134) se concluye que el éxito absoluto es mayor en los
pacientes intervenidos mediante implante EXPRESS frente

a los operados mediante trabeculectomia.
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En nuestra serie obtuvimos éxito absoluto a los 12 meses
de seguimiento en 26 ojos (72,22%), estos hallazgos son
similares a los obtenidos por Ozbilen (135) y colaboradores
quienes reportaron un 60% de éxito completo con una

media de seguimiento de 16 meses.

4.45 Discusién sobre el tratamiento anti-

glaucomatoso post operatorio

En nuestro estudio la necesidad de tratamiento
antiglaucomatoso pasoé de 2.67 £ 0.79 pre-operatorio a 0.5
+0.84 al afio de la cirugia, esto es muy similar a lo
publicado por Lee y colaboradores (136) quienes reportan
una disminucion media de 2.75 + 0.45 a 0.53+0.80 tras un

afio de la cirugia.

4.4.6 Discusion sobre las maniobras post-operatorias

para el control tensional

En nuestra serie, un paciente (2,78% de la muestra) necesito
una repermeabilizacion del implante mediante laser YAG
al segundo mes post quirdrgico, a este respecto Tanito y

colaboradores (137) postulan que una camara anterior
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estrecha permite el acumulo de fibrina y el desarrollo de
sinequias alrededor del tubo de drenaje principal vy
accesorio, con la consecuente obstruccion de los mismos.
Estos autores al igual que nosotros y que Bagnis et al (138),
utilizaron el laser N-YAG como tratamiento de esta

complicacién con buenos resultados.

A pesar de gque esta maniobra no fue la mas requerida en
nuestro estudio, en una serie de casos de 345 implantes
EXPRESS, Kanner et al (132) encontraron que la
obstruccion del implante fue la complicacion mas frecuente

tras este procedimiento.

En nuestro trabajo, la maniobra postoperatoria mas
frecuente fue el needling de la ampolla (5,56% de la
muestra), que se realiz6 con éxito con 0,1 ml de mitomicina
al 0,02%. En este sentido Allan et al (139) concluyen que
este procedimiento es seguro y eficaz tras la cirugia con
implante EXPRESS y que los resultados son similares a los

obtenidos tras trabeculectomia.
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4.4.7 Discusion sobre la seguridad de la técnica

Al igual que cualquier otra técnica quirargica, la cirugia con
implante EXPRESS no esta exenta de complicaciones. En
nuestro estudio, un 5,56% presentd seidel en el
postoperatorio inmediato, otro 5,56% desprendimiento
coroideo (DC) periférico y un 2,78% un seidel tardio (al

afio de la cirugia).

La incidencia de DC en nuestro estudio (5,56%) se
encuentra dentro del rango establecido en diversos articulos
cientificos, en los cuales se reporta una frecuencia de DC
tras la implantacién del dispositivo EXPRESS de un 2-20%.
Si comparamos estos porcentajes con los reportados tras
trabeculectomia (11-36%) encontramos que el DC, es
claramente menos frecuente en los pacientes intervenidos
con el dispositivo de drenaje. (54) (140) (141) (142).

Existen también algunos estudios comparativos que
demuestran una menor incidencia en la cirugia con
implante EXPRESS de hipotonia postoperatoria y
desprendimiento coroideo frente a trabeculectomia. (143)
(144)
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Arimura et al (145) en un estudio comparativo, concluyen
que la trabeculectomia presenta una mayor tendencia al
seidel que el implante EXPRESS y que esto podia estar en
relacion con la mayor tasa de complicaciones reportadas
tras trabeculectomia en comparacion con la cirugia

mediante el implante EXPRESS.

4.5 Discusion sobre el estudio de las ampollas
de filtracion mediante OCT-SA

En la actualidad, la OCT es un pilar basico en oftalmologia,
sus usos aumentan cada dia y el estudio de las ampollas de
filtracion mediante esta técnica estd ampliamente
extendido, sin embargo, a pesar de esto, solo existen en la
literatura cientifica cuatro articulos que estudian las
ampollas resultantes de la implantacion del dispositivo
EXPRESS. (146) (147) (93) (108) siendo ello la razén de

esta tesis doctoral.

Son Tojo y colaboradores (con dos articulos) quienes mas
han publicado sobre el tema. En uno de sus estudios
analizan los factores que afectan el volumen de las

ampollas  conjuntivales 'y  concluyen que la
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pseudoexfoliacion, la cirugia combinada, la edad avanzada
y una PIO alta en el post-operatorio son los factores que
mas influyen en el volumen de las ampollas de filtracion en
esta cirugia, en donde asocian un mayor volumen a una
menor P10O. (146)

En su otro estudio, Tojo et al (108) analizan algunas
caracteristicas de las ampollas de filtracion (grosor de la
pared, altura y volumen de la ampolla) y las correlacionan
con la edad del paciente, el grosor corneal central, tipo de
glaucoma, PIO pre y post operatoria y si fue un
procedimiento combinado o no. Sus resultados arrojan que
los pacientes jovenes y con una PIO postoperatoria menor,
presentan ampollas méas altas y que los factores que mas
influyen en la altura de la ampolla son el tipo de glaucoma

y el éxito quirdrgico.
Se observé ademés que los pacientes con ampollas mas
gruesas y mayor PIO postoperatoria fueron los mas

jévenes.

Estos investigadores encontraron que al comparar los

pacientes con GPAA frente a los pacientes con
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pseudoexfoliacion, estos ultimos presentaban ampollas
bajas, pequefias y con paredes finas. Encontraron ademas
que las ampollas asociadas a fracaso quirurgico eran bajas,

pequenias y de paredes gruesas.

Por otro lado, Detorakis et al, estudiaron la posicién y el
funcionamiento del implante EXPRESS utilizando tanto la
OCT como la UBM. Fue un estudio comparativo no
randomizado de diez casos en los que analizaron la
morfologia de la ampolla, el flujo del humor acuoso y la
posicion del implante, con lo que determinaron que es
posible estudiar el implante, su posicion y relacion con el

iris y la cornea mediante las dos técnicas de imégenes.

Konstantinidis (93) y colaboradores analizaron mediante
OCT-SA las caracteristicas de las ampollas de cinco
pacientes intervenidos mediante implante EXPRESS, y
encontraron que estas eran similares a las de la
trabeculectomia pero que, a diferencia de estas ultimas,
presentaban un lago epiescleral caracteristico alrededor del

plato del dispositivo. (93)

En nuestro trabajo se describe mediante OCT-SA, la
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morfologia de la ampolla de filtracién resultante del
implante EXPRESS, asimismo se propone una
interpretacion de los cambios estructurales observados
durante un afo de seguimiento en la funcionalidad de dicha

técnica quirargica.

45.1 Sobre la altura de la ampolla

En nuestro estudio, la altura media de la ampolla al afio de
seguimiento tras la cirugia fue de 1080 + 362 um (1,8 £0,36
mm); este resultado es similar al de Tojo etal (108), quienes
obtuvieron 1.25 + 0.43 mm de altura media al afio en cirugia
con implante EXPRESS.

Resultados similares fueron obtenidos por Teus Yy

colaboradores (148) con una media de 618 + 256 pm tras

trabeculectomia.

45.2 Sobre la evolucion de la altura de la ampolla

durante el seguimiento

En nuestro estudio, observamos una tendencia de la altura

de la ampolla hacia el aplanamiento durante el periodo de
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seguimiento, lo mismo fue reportado por Kumaran et al
(149) en ampollas post trabeculectomia. No encontramos
en la actualidad literatura cientifica sobre la evolucion de
esta variable en ampollas tras cirugia mediante EXPRESS
con la que comparar nuestros resultados, ya que, hasta la
fecha, este es el Unico estudio prospectivo que tiene en

cuenta la tendencia de la misma.

Esta predisposicion puede estar en relacion con el proceso
cicatricial y la tendencia al fracaso de todas las cirugias
dependientes de ampollas subconjuntivales, aunque el
papel de la altura de la ampolla como indicador de
funcionalidad es incierto y estd sujeto a debate ya que
algunos autores no han encontrado una relacion entre la
filtracion y la altura de la ampolla (70) (71) (62) mientras
que otros si (150) (151) (152).

453 Sobre la relacion de la altura de la ampollay la
PIO

Cuando relacionamos la PIO con la altura de la ampolla, el

modelo estadistico nos indica una relaciéon inversamente

proporcional, es decir que la altura de la ampolla
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subconjuntival parece directamente relacionada con
menores valores de PIO, en otras palabras, en ausencia de
fendmenos cicatriciales y dependiendo de la tension de la
sutura del tapete, este espacio se encontrara mas o menos
abierto reflejando la salida del humor acuoso al espacio

subconjuntival.

La misma relacion fue reportada por Tajo et al (108) al
estudiar ampollas resultantes de cirugia mediante este
dispositivo; sin embargo y como expusimos en otro
apartado, la relacion entre la PIO y la altura de la ampolla
no estd del todo clara, ya que algunos autores han
encontrado una relacion similar a la nuestra (152), mientras

que otros han descrito lo contrario.

45.4 Sobre el espacio intraescleral y su evolucion

durante el seguimiento

Los primeros en estudiar la ampolla resultante de la cirugia
con implante EXPRESS fueron Konstantinidis et al (93),
quienes reportaron que estas ampollas presentaban un

espacio intraescleral caracteristico.
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No existe en la literatura cientifica un andlisis cuantitativo
de la altura del espacio intraescleral en la cirugia con
implante EXPRESS. Pero si encontramos varios estudios
del lago escleral de la esclerectomia profunda no penetrante
(EPNP), algunos de estos, valoran la altura, el didmetro
longitudinal maximo, el volumen del lago escleral y el
didmetro transversal maximo (153), otros lo consideran una
elipsoide y aplican la formula para calcular el volumen en
los elipsoides (154) mientas que otros analizan la altura del
mismo mediante OCT-SA. (155)

En este sentido, nosotros hemos medido la altura de este
espacio y analizado su tendencia en el tiempo, observando
unainclinacién al aumento a lo largo del seguimiento (1,42,
um/mes), esto puede estar relacionado con el aumento de
presidn en este espacio al disminuir la altura de la ampolla

conjuntival.

455 Sobre la relacion de la altura del espacio

intraescleral con la PIO

Al relacionar la altura del espacio intraescleral con la PIO

obtenemos que cuando incrementa el lago escleral de un
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paciente la PIO aumenta. Nuestra hipotesis al respecto es
que a medida que disminuye la altura de la ampolla
conjuntival, el espacio intraescleral es sometido a mas
presion por lo que su diametro tiene tendencia al aumento,
explicando asi su relacion con la PIO, ya que este aumento
mantendria una disminucion de la PIO, aunque al ser un

espacio menor, esta disminucion seria insuficiente.

En la actualidad en la literatura cientifica, no existen datos
con los que comparar nuestros resultados ya que este
parametro no ha sido relacionado con la PI1O, sin embargo,
en ampollas de EPNP con implante de coléageno,
Mavrakanas et al (156), encontraron una correlacion
opuesta, en la que existia una relacion inversamente

proporcional entre la PIO y el espacio intraescleral.

45.6 Sobre la relacion de la altura del espacio

intraescleral y la altura de la ampolla

Al comprobar la relacion existente entre la altura del
espacio intraescleral y la altura de la ampolla, el modelo
estadistico nos indica una relacion positivamente

significativa entre ambas variables, es decir que, cuando la
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altura de la ampolla aumenta, esperamos que el lago
escleral aumente. No tenemos conocimiento de estudios en

el que se relacionen estas variables.

Pude parecer contradictorio que la altura de la ampolla
tenga tendencia a disminuir mientras el lago escleral tiene
tendencia a aumentar con el paso de los meses y que su
relacién sea directamente proporcional, nuestra hipotesis al
respecto es que a medida que disminuye la ampolla
conjuntival el espacio intraescleral se ve sometido a mas

presion por lo que aumentaria para mantener el espacio.

Es decir que, a medida que se instaura el proceso de
cicatrizacion de laampolla, se va cerrando la comunicacién
entre el espacio intraescleral y el subconjuntival, lo que
provoca que parte del acuoso quede retenido en el espacio
intraescleral donde crea cierta tension que podria ser la
responsable de la elevacién de la pared escleral observada
en la OCT. Todo ello contribuiria a la menor funcionalidad
de la ampolla de filtracion y al aumento de la PIO a lo largo

del estudio.
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4.5.7 Sobre los microquistes

Son numerosos los articulos cientificos que relacionan la
presencia de microquistes con ampollas funcionantes. (157)
(158) (159)

En nuestro trabajo el 91-94% de la muestra presentaban

microquistes en algin punto del seguimiento.

4.5.8 Sobre laevolucidn de los microquistes durante el

seguimiento

En nuestro estudio observamos que los microquistes
experimentan una disminucion mensual de un 40,9%
siendo esto, probablemente un signo méas de la tendencia

que presentan la ampollas subconjuntivales a la fibrosis.

Sin embargo, Fea y colaboradores mediante el uso de
microscopia confocal in vivo describen un aumento del area
media de microquistes tras 12 meses de la implantacién del
dispositivo Xen, aunque no encuentran diferencias
significativas en el area media de microquistes entre
ampollas funcionantes y no funcionantes, probablemente

debido al tamarfio de la muestra. (160)
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4.5.9 Sobre los microquistes y su relacion con la P1O

Por otro lado, al relacionar la PIO con la presencia o
ausencia de microquistes, encontramos una relacion
negativa, es decir que la PIO aumenta si no existen
microquistes. A dia de hoy y en nuestro conocimiento no
existen estudios que relacionen estas dos variables en la
cirugia con EXPRESS, aunque en el estudio de ampollas
filtrantes tras implante Xen los resultados obtenidos son
similares a los nuestros, la presencia de quistes pequefios y
difusos se asocia a una menor P10 (161). Lo mismo ha sido
observado en ampollas filtrantes tras trabeculectomias en el
que una morfologia de multiples capas con microquistes se

ha asociado al éxito de la cirugia filtrante. (162)

4.5.10 Sobre el grosor de la pared de la ampolla y su

evolucion a lo largo del seguimiento

En nuestro estudio el grosor de la pared de la ampolla tiene
una tendencia al aumento. Esto puede estar relacionado con
el proceso de cicatrizacion que experimentan las ampollas
de filtracion. Sin embargo, estos resultados son

controvertidos ya que, aunque la misma tendencia fue
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observada por Kojima y colaboradores (163) en las
ampollas tras trabeculectomia, con un aumento de 0.46 a
0.61 mm al afio de la cirugia, otros autores relacionan la
eficacia de la trabeculectomia con paredes conjuntivales
gruesas. (62) (71)

4.5.11 Sobre el grosor de la pared de la ampolla y su

relacién con la P1O

Con respecto al grosor de la pared, existen resultados
dispares, mientras Tojo et al (108) relacionan un menor
grosor con un mejor control tensional en las ampollas
filtrantes de la cirugia con implante EXPRESS,
Konstantinidis et al sugieren que una pared gruesa es signo
de buena funcionalidad. En las ampollas filtrantes
resultantes de trabeculectomia, Tominaga et al (62)
establecieron una relacion inversamente proporcional entre
el grosor de la pared de la ampolla y la PIO al igual que
Narita y colaboradores (164) que indican que ampollas de
paredes gruesas pueden estar relacionadas con una mejor

funcionalidad.
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En nuestro estudio la relacion entre estas dos variables nos
indica que a menor grosor de la ampolla se obtiene una P1O
mas baja, aunque este no es un resultado estadisticamente
significativo, probablemente debido a nuestro tamafo

muestral.
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5 Conclusiones
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La cirugia con implante EXPRESS produjo un
descenso tensional de un 25% al afio de

seguimiento.

El éxito absoluto fue de 72,22 % a los doce meses,
mientras que el 25% requiri6 medicacion topica
para lograr el control tensional necesario,

considerandose éxito relativo.

El fracaso terapéutico fue de un 2,78% (1 paciente)
que requirid nueva cirugia para alcanzar la P1O

objetivo.

La tasa de complicaciones fue de 13,89%. Estas
fueron seidel post operatorio tanto tardio como
inmediato y desprendimiento coroideo. Ninguna
complicacion conllevo una pérdida irreversible de
agudeza visual y todas se resolvieron con

tratamiento conservador.
La OCT-SA permite visualizar y medir las

estructuras internas de las ampollas

subconjuntivales  resultantes  del  implante
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EXPRESS: su altura, la presencia de microquistes
intraepiteliales y la altura del espacio intraescleral,
con lo que facilita el control evolutivo de estos

pardmetros.

La tendencia de la altura de la ampolla es hacia el
aplanamiento con valores de -6.52 um/mes. La

altura media a los 12 meses fue de 1357,83 um.

La altura de la ampolla tiene una relacion
inversamente proporcional con la PIO, por cada
1um que incrementa la altura de la ampolla de un
paciente, esperamos que la PIO disminuya en
0,00018 mmHg.

Los pacientes experimentan un incremento mensual

en el grosor de la pared de la ampolla de 7.03 um

Parece  existir una relacion  directamente
proporcional entre el grosor de la pared de la
ampolla y la PIO ya que, por cada 1 um que
aumenta el grosor de la pared de la ampolla, la PIO

se incrementa en 0,00134 mmHg.
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10.La probabilidad de presentar microquistes

intraepiteliales disminuye un 40,9% al mes.

11. La PIO parece tener una relacion inversamente
proporcional con los microquistes ya que durante el
afio de seguimiento en ausencia de microquistes la

PI1O aumenta en 0,614 mmHg.
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Anexo |

DOCUMENTO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
Y COMPROMISO DE CONFIDENCIALIDAD

1.- INFORMACION AL SUJETO DE
EXPERIMENTACION.

El proyecto de investigacion para el cual le pedimos su
participacion se titula:

“Descripcion de las ampollas filtrantes del ExPRESS
mediante tomografia de coherencia dptica del segmento

anterior en el Hospital Clinico Universitario de Valencia.”

Para que usted pueda participar en este estudio es necesario
contar con su consentimiento, y que conozca la informacion
basica necesaria para que dicho consentimiento pueda
considerarse verdaderamente informado. Por ello, le ruego
que lea detenidamente la siguiente informacion. Si tuviera
alguna duda exprésela, antes de firmar este documento, al
investigador principal del proyecto, bien personalmente,

bien a traveés del teléfono o por correo electronico. Los
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datos del investigador principal del proyecto aparecen

también en el presente documento.

La informacidn basica que debe conocer es la siguiente:

a) Obijetivo del estudio: Describir las caracteristicas de
las ampollas post-quirargicas en la cirugia con implante
EXPRESS mediante el uso de tomografia de coherencia
Optica del segmento anterior.

b) Metodologia a utilizar para el estudio, tipo de
colaboracion que se espera de usted y duracién de dicha
colaboracion: Se realizara un seguimiento después de la
cirugia filtrante que incluird la medida de la presién
intraocular, OCT-SA (prueba no invasiva de escasos
minutos de duracién, no dolorosa y sin contacto) y
fotografias del polo anterior durante sucesivas visitas de

control a lo largo de un afio.

C) Posibles molestias y riesgos de su participacion en
el estudio: Este estudio no tiene efectos adversos ni riesgos,
los Unicos riesgos son intrinsecos a la cirugia filtrante

realizada y son independientes de este estudio.
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d) Medidas para responder a los acontecimientos
adversos: En el caso de presentarse algun acontecimiento
adverso, este se resolvera mediante las medidas descritas en
la literatura, ya que los mismos seran resultado directo de

la cirugia filtrante.

e) Beneficios que se espera obtener con la
investigacion: Los resultados de este proyecto de
investigacion pueden contribuir a la mejora en el
diagnostico de los signos de fracaso de las ampollas
filtrantes tras el implante del dispositivo EXPRESS vy al

tratamiento oportuno de los mismos.

f) Consecuencias de la no participacion: Si prefiere
no participar en el estudio, eso no afectara a su derecho a la
asistencia sanitaria, y la relacion con las personas que le
propusieron participar sera igual de cordial y dedicada con

los que rechacen participar que con los que si participen.
9) Posibilidad de retirada en cualquier momento y

consecuencias: Usted puede retirarse del proyecto en

cualquier momento firmando la revocacion del
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consentimiento que se incluye al final del documento. Su
retirada no tendrd ninguna consecuencia negativa para
usted, y sera aceptada sin problemas por el equipo

investigador.

h) ¢Qué institucion lo realiza?: Se realiza en la
Universitat de VValéncia en conjunto con el Hospital Clinico

Universitario de Valencia.

i)  Gratuidad por la participacion: No percibira ninguna
compensacion econémica o de otro tipo por participar en
esta investigacion. Sin embargo, si la investigacion que se
realiza tuviera éxito, podria ayudar en el futuro a pacientes
que tienen la misma enfermedad o padecen otras
enfermedades similares. La informacion no sera vendida o

distribuida a terceros con fines comerciales.
)i Prevision de uso posterior de los resultados: los

resultados se utilizaran con fines de docencia, investigacion

y publicacion cientifica.
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k) Equipo investigador:  Antonio Duch Samper,
Vicente Tomas Pérez Torregrosa, Rosario Inés de la Cruz

Aguilo.

m) Si tienen alguna pregunta sobre este proyecto de
investigacion, puede consultar en cualquier momento al
investigador: Rosario Inés de la Cruz Aguil6. Teléfono:
697.140.350

n) El proyecto se realizard siguiendo los criterios
éticos internacionales recogidos en la Declaracion de
Helsinki.

2.- COMPROMISO DE CONFIDENCIALIDAD.

a) Medidas para asegurar el respeto a la vida privada
y a la confidencialidad de los datos personales: Se han
adoptado las medidas oportunas para garantizar la completa
confidencialidad de los datos personales de los sujetos de
experimentacién que participen en este estudio, de acuerdo
con la Ley De Proteccion de Datos de Caracter Personal
(LOPD) 15/1999, de 13 de diciembre.
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b) Medidas para acceder a la informacion relevante
para usted que surjan de la investigacion o de los
resultados totales: Sepa que tiene derecho a acceder a la
informacion generada sobre usted en el estudio, para ello

pongase en contacto con el investigador principal.

C) Medidas tomadas por tratarse de un estudio
anonimizado: Se ha establecido un sistema de
anonimizacion efectivo que no permite la identificacion
posterior del sujeto. En ningln caso se juntardn los
consentimientos otorgados, donde si se identifica al sujeto,
con los cuestionarios utilizados en el estudio. En el uso que
se realice de los resultados del estudio, con fines de
docencia, investigacién y/o publicacion, se respetara
siempre la debida anonimizacion de los datos de caracter
personal, de modo que los sujetos de la investigacion no

resultaran identificados o identificables.
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3.- CONSENTIMIENTO.

En el caso de que el sujeto de experimentacion sea mayor
de edad:

Don/Dofa

mayor de edad, titular del DNI:
, por el presente

documento

manifiesto que:

En el caso de que el sujeto de experimentacion sea menor
de edad o incapaz de obrar:

Don/Doia

mayor de edad, titular del DNI:

L1 padre, L1 madre, [ tutor legal
de
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por el presente documento manifiesto que:

He sido informado/a de las caracteristicas del Proyecto de
Investigacion titulado: “Descripcion de las ampollas
filtrantes del EXPRESS mediante tomografia de coherencia
Optica del segmento anterior en el Hospital Clinico
Universitario de Valencia”

He leido tanto el apartado 1 del presente documento
titulado “informacion al sujeto de experimentacion”, como
el apartado 2 titulado “compromiso de confidencialidad”, y
he podido formular las dudas que me han surgido al
respecto. Considero que he entendido dicha informacién.
Estoy informado/a de la posibilidad de retirarme en

cualquier momento del estudio.

En virtud de tales condiciones, consiento participar en este

estudio.

Y en prueba de conformidad, firmo el presente documento

en el lugar y fecha que se indican a continuacion.
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Valencia, de de
20

Nombre y | Nombre y | Nombre y
apellidos apellidos del | apellidos
del / de la|padre, madre o | del investigador
participante: tutor (en el caso | principal:
de menores o

incapaces):

Firma; Firma; Firma:

Si el sujeto del estudio es un adolescente capaz intelectual
y emocionalmente de entre 12 y 16 afios debe de ser oida
su opinién y autorizar su participacion en el estudio
firmando también este consentimiento. Cuando se trate de
menores no incapaces ni incapacitados, pero emancipados

0 con 16 aflos cumplidos, no cabe prestar el consentimiento
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por representacion y serd el propio sujeto del estudio quien

firmara el consentimiento (Ley 41/2002).

REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO

Revoco el consentimiento prestado en fecha

para participar en el

proyecto titulado

(13

2

y, para que asi conste, firmo la presente

revocacion.

En Valencia, a de
de 20

Nombre y | Nombre y | Nombre y

apellidos apellidos del | apellidos

del / de la|padre, madre o | del investigador
participante: tutor (en el caso | principal:
de menores o

incapaces):
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Firma:

Firma:

Firma:
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AW Cirugia de glaucoma

1. Identificacion y descripcion del procedimiento

El glaucoma es una enfermedad cronica en la que el aumento de la tensién ocular, junto con otros factores,
causa una destruccion irreversible del nervio dptico, con la consiguiente disminucion del campo visual y
pérdida de vision que puede conducir a la ceguera.

Existen diversas técnicas quirtirgicas siendo las més eficaces la trabeculectomia o la esclerectomia profunda
no perforante, en que se crea una ampolla subconjuntival por la que circulara el humor acuoso, consiguiendo

de esa forma disminuir la tensién intraocular.

En ocasiones es necesario colocar un implante valvular, que es un sistema artificial para evacuar el humor
acuoso.

2. Objetivo del procedimiento y beneficios que se esperan alcanzar

Disminuir la presion intraocular, generalmente elevada, creando una via de salida del liquido intraocular
(humor acuoso).

Se pretende estabilizar o evitar la progresién de la enfermedad mediante un control adecuado de la presion
intraocular.

3. i a dicho

En un primer momento se intenta disminuir la presion intraocular mediante colirios, pero cuando estos
fallan 0 no son capaces de impedir la progresién de la enfermedad, es necesario recurrir a otras técnicas
terapéuticas. En ocasiones es Gtil un tratamiento con laser llamado trabeculoplastia. Si lo anterior no es
suficiente es necesario recurrir a la cirugia.

4.C ias previsibles de su realizacié

Al realizar la cirugia de glaucoma es previsible la consecucion de un descenso en la presion intraocular,
bien hasta situarla en los limites de la normalidad, o en ocasiones hasta conseguir una disminucién parcial
suficiente para estabilizar o enlentecer el curso de la enfermedad.

5. Ca ias previsibles de su no
Si no se realiza la cirugia del glaucoma en los casos en que esta indicada, la enfermedad sigue su curso,
se produce una atrofia progresiva del nervio éptico con la consiguiente pérdida de campo visual y de
visin, pudiendo llegar a la ceguera.

6. Riesgos frecuentes

A pesar de la adecuada eleccion de la técnica y de su correcta realizacion, pueden presentarse efectos
indeseables tanto a nivel ocular como en otros érganos y sistemas.

Las posibles complicaciones a nivel ocular son:

- Hipema: es un sangrado en la camara anterior del ojo que se resuelve con tratamiento médico. Suele
ser de grado leve/moderado.

- Uveitis: inflamacién intraocular que se soluciona con tratamiento médico y suele ser poco intensa.

- Disminucién de la agudeza visual debido a la formacién de catarata.

i+ Hipotonia ocular por disminucién excesiva de la presion intraocular.

A veces no es posible disminuir la tensién ocular y es necesario reintervenir o afadir tratamiento médico.
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Cirugia de glaucoma

7. Riesgos poco frecuentes
Pueden aparecer complicaciones mas serias aunque mucho menos frecuentes:

i+ Hemorragias intraoculares de tipo expulsivo muy graves (0'05-0'4%)

Fracaso de la cirugia filtrante

Uveitis o inflamacion seria

Apertura de la sutura postoperatoria con una herida filtrante

Camara ocular plana

Infecciones severas intraoculares de la ampolla (blebitis) u oculares (endo/panoftalmitis) (0'5%).
Glaucoma maligno: subida de la tension tras la operacion que obliga a su reintervencion
<. Desprendimiento de coroides, desprendimiento de retina...

8. Riesgos en funcion de la situacion clinica del paciente

En la mayoria de casos la anestesia es local, mediante inyeccion alrededor del ojo; salvo mejor consejo del
anestesidlogo u oftalmélogo.

Es precisa una consulta con el anestesista previa a la cirugia, que hard las pruebas preoperatorias necesarias
tras valorar alergias medicamentosas, operaciones previas, enfermedades padecidas, toma de medicamentos...
Pueden presentarse efectos indeseables tanto a nivel ocular como en otros 6rganos y sistemas, en ocasiones
relacionados con la situacion del paciente: diabetes, cardiopatia, hipertension, edad avanzada, obesidad,
enfermedad pulmonar...

La %ravedad de las complicaciones disminuye gracias a la monitorizacién del paciente durante la anestesia
y a la presencia de personal preparado para sobrellevarlas.

Don/doii de afios de edad, con domicilio en
., DNI y n° de SIP
Don/dofi de afios de edad, con domicilio en
en calidad de (rep legal, familiar o allegado
de la paciente) con DNI
Declaro:
Que el Doctor/a me ha explicado que es conveniente/necesario, en mi

situacion la realizacion de

y que he comprendido adecuadamente la informacion que me ha dado.

En a___.de de2
Fdo.: Don / dofia DNI

Fdo.: Drfa DNI

Colegiado n°:

Revoco el consentimiento prestado en fecha .. de .
el tratamiento que doy con esta fecha por finalizado.

y no deseo proseguir

En . de de 2
Fdo. el médico Fdo. elfla paciente
Colegiado n°:
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Anexo 111

C CENERALITAT VALENCIANA
N\

DEPARTAMENT CLINIC MALVA-ROSA
Hospital Clinic Universitari

INFORME DEL COMITE ETICO DE INVESTIGACION CLINICA DEL HOSPITAL CLINIC UNIVERSITARI DE
VALENCIA

Dofia Cristina Gomis Gozalbo, Secretaria del Comité Etico de Investigacion Clinica del Hospital Clinic
Universitari de Valencia

CERTIFICA

Que en este Comité, en su reunion de fecha 27 de abril de 2017, y segdn consta en el acta de la misma, se
han analizado los aspectos éticos y cientificos relacionados al proyecto de investigacion que lleva por titulo:

Descripcién de las ampollas conjuntivales de la cirugia filtrante mediante la vélvula EXPRESS con
tomografia de coherencia dptica del segmente anterior.

Mismo que serd llevado a cabo en el Servicio de Oftalmologia y cuyo investigador principal es el Dr. Antonio
Duch Samper , acordando que retine las caracteristicas adecuadas referentes a informacion a los pacientes y
cumplimiento de los criterios éticos para la investigacion médica y biomédica establecidos en la Declaracién
de Helsinki (Junio 1964, Helsinki, Finlandia) de la Asamblea Médica Mundial, y sus revisiones (Octubre 1975,
Tokio, Japén), (Octubre 1983, Ve necia, Italia), (Septiembre 1989, Hong Kong), (Octubre 1996, Somerset
West, Sudafrica), (Octubre 2000, Edimburgo), (Octubre 2008 Sedl, Corea) y (Octubre 2013 Fortaleza, Brasil)
y en la Declaracién Universal sobre el Genoma Humano y los Derechos del Hombre de la UNESCO y los
acuerdos del Protocolo Adicional del Consejo de Europa para la proteccion de los Derechos del Hombre y
de la dignidad del ser humano frente a la aplicaciones de la biologia y de la medicina (Paris 12-1-1998,
ratificado el 23-7-1999).

Lo que certifico a efectos oportunos de I3 Tesis Doctoral de Dofia Rosario de la Cruz.

Valencia, 27 de abril de 2017.
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