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. RESUMEN

El Pterigion es un proceso fibrovascular hiperplasico y angiogénico que invade la
cOrnea, tratado generalmente con cirugia cuya principal complicacion es la recidiva.
En un hospital nacional se introdujo desde hace 3 afios una alternativa de
tratamiento con medicamentos biorreguladores. El presente estudio pretende evaluar
la efectividad del tratamiento biorregulador en inyeccion subconjuntival y gotas en
comparacién al manejo convencional para la curacion de Pterigion. Se realiz6 un
estudio observacional analitico de cohorte ambispectivo, cerrado y dinamico, con
muestra de casos consecutivos no probabilistico para ojos tratados quirargicamente
0 con biorregulador de enero del 2013 a julio del 2016. Se obtuvo una tasa de falla
terapéutica para el grupo quirargico de 31.7% y para el biorregulador de 10%. En
Pterigion con recurrencia previa hubo tasa de falla para el grupo quirdrgico de 85.7%
y para el biorregulador de 28.5%. Hubo ausencia de complicaciones a largo y

mediano plazo en ambos grupos.

Pablabras clave: pterigion, cirugia, biorregulador, recurrencia, recidiva, sintomas



li. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El Pterigibn es un proceso inflamatorio cronico, que involucra procesos de
proliferacién celular, remodelacién de tejido conectivo y angiogénesis.! Se ha
evidenciado una fuerte correlacion a la exposicion de rayos ultravioleta, cuya

radiacion induce cambios celulares en el limbus corneal. 2

Existe poco consenso entre la comunidad oftalmolégica sobre el manejo médico y
quirdrgico optimo. Para estadios iniciales de la enfermedad el tratamiento se limita
frecuentemente al uso de medicamentos lubricantes.® El tratamiento quirtrgico es el
mas usado en presentaciones avanzadas de Pterigion, y este tiene una tasa de
recidiva independientemente de la técnica quirdargica utilizada del 10.7%.* La mayoria

de estos se presentan dentro del primer afio de la cirugia.

En el estudio de Wlodarczyk J, el costo anual del tratamiento de Pterigion en
Australia ronda los 5, 989,000 millones de ddlares americanos. En este se toma en
cuenta las consultas oftalmoldgicas, tratamiento topico, antialérgico, antiinflamatorio
y quirdrgico. Siendo parte importante el tratamiento quirdrgico, puesto que el costo
del procedimiento de escision simple sin colgajo se estima en $275.67, y con
autoinjerto conjuntival ronda $358.95 por cirugia, sin tomar en cuenta los costos de
anestesia y asistencia. > Aunado a esto, el tratamiento quirargico de Pterigiéon implica

un mes de incapacidad en los hospitales de El Salvador.



Sin embargo, el entendimiento de los procesos bioquimicos y moleculares de su
patogénesis junto con los resultados obtenidos con ciertos metabolitos puede permitir
el uso de métodos menos invasivos,® disminuyendo la inversion y tiempo de

incapacidad en comparacién con el manejo quirdrgico.

Graphites-Homaccord y Mucosa compositum son medicamentos biorreguladores que
han sido implementados en diferentes tipos de eccemas, tratamiento de cicatrices y
gueloides; y estimulacion de defensas en caso de afeccion de la mucosa de la
conjuntiva ocular, respectivamente. 7 Por lo que pueden ser utilizados para la

regresion de Pterigion.

Por lo anterior surge la pregunta: ¢Cual es la efectividad del tratamiento

biorregulador en comparacién al manejo quirdrgico convencional para la remision de

Pterigién?

10



I1l. JUSTIFICACION

Segun estudios sobre la prevalencia mundial de Pterigion, esta es una patologia que
se presenta en el 10.2% de la poblacion, aumentando en poblaciones rurales
(13.2%).8 La exposicion solar diaria y trabajo al aire libre guarda relaciéon con mayor
prevalencia de Pterigion, ° asi como vivir en areas calidas o trépicos y la exposicion
constante a polvo. ° Por lo tanto, el estudio de Pterigion adquiere importancia al
tomar en cuenta que parte significativa de la poblacion salvadorefia muestra dichos
factores de riesgo. Ante la escasez de recopilacion de datos de Pterigion en la
realidad latinoamericana se muestra la relevancia de un estudio que caracterice

demograficamente esta patologia junto a los resultados de su tratamiento.

En los grados méas avanzados de Pterigion puede ser necesario el uso de cirugia
para su correccion, siendo su principal desventaja su alta tasa de recidiva,
evidenciada por el crecimiento fibrovascular. Esto ha incentivado la busqueda de
tratamientos que eviten esta complicacion. Es asi que han surgido medidas con
buenos resultados como el caso de Mitomicina C o la beta-radiacion, los cuales sin
embargo no son totalmente inocuos a largo plazo ' y no han disminuido de forma
clinicamente significativa el problema de la recidiva. Por lo que el desarrollo de un
manejo innovador que evite su progresion permitiria reducir significativamente los
costos de su tratamiento.

En vista que en un servicio de oftalmologia de un Hospital Nacional ya se ha
introducido desde hace 3 afios una alternativa de tratamiento no quirdrgica con

medicamentos biorreguladores para el manejo de Pterigion de cualquier grado y que

11



existen un adecuado numero de pacientes tratados, que ha mostrado eficacia y
seguridad y no ha sido evaluado sistematicamente, es oportuno aprovechar esos
eventos ocurridos para documentarlos y observar de forma efectiva la eficacia y

seguridad de los mismos.

12



V. OBJETIVOS

1. Objetivo General:

e Evaluar la efectividad del tratamiento biorregulador en inyeccion
subconjuntival y gotas en comparacién al manejo convencional para la

curacion de Pterigion.

2. Objetivos Especificos:

1. ldentificar las caracteristicas socio demograficas en la poblacion estudiada.

2. Clasificar por orden de frecuencia los factores de riesgo que influyen en el
desarrollo y progresion de Pterigion.

3. Clasificar el Pterigion en el grupo biorregulador segun grado inicial y remision
en el tiempo.

4. Clasificar el Pterigion en el grupo quirdargico segun grado inicial y aparicion de
recidivas en el tiempo.

5. Determinar el riesgo de falla terapéutica relacionada al manejo quirdrgico y
biorregulador.

6. ldentificar la incidencia de Pterigion recurrente previo a intervenciéon y su
relacion con la falla terapéutica a ambos grupos.

7. ldentificar la magnitud del efecto en riesgo, asociado al manejo biorregulador
en base a sintomas presentados posterior a las intervenciones realizadas en

ambos grupos.

13



V. PLANTEAMIENTO DE HIPOTESIS

H1: El tratamiento Biorregulador en inyeccion subconjuntival de 0.2 mL (de una
solucion 2:1 de Mucosa Compositum y Graphites Homaccord) mas 0.1mL de
lidocaina al 2% con seguimiento topico de media ampolla de Traumeel (1.1mL)
mezclada en lagrimas naturales, es igual de efectivo en cuanto a tiempo de
remision, porcentaje de aparicion de recidiva, falla terapéutica y seguridad del
manejo con respecto al tratamiento de extirpacion quirdrgica convencional mas

seguimiento topico Unicamente con lagrimas naturales; para el manejo de Pterigion.

HO: El tratamiento Biorregulador en inyeccion subconjuntival de 0.2 mL (de una
solucion 2:1 de Mucosa Compositum y Graphites Homaccord) mas 0.1mL de
lidocaina al 2% con seguimiento topico de media ampolla de Traumeel (1.1mL)
mezclada en lagrimas naturales, no es igual de efectivo en cuanto a tiempo de
remision, porcentaje de aparicion de recidiva, falla terapéutica y seguridad del
manejo con respecto al tratamiento de extirpacion quirdrgica convencional mas

seguimiento topico Unicamente con lagrimas naturales; para el manejo de Pterigion.

14



VI. MARCO TEORICO

1. Pterigidon. Definicidn, epidemiologia y patogénesis

Definicion.

El Pterigion, es definido por Duke-Elder como un proceso fibrovascular hiperplasico y
degenerativo de forma triangular'? de caracter benigno de la conjuntiva bulbar que
invade la cérnea, ! causado principalmente por una remodelacion del tejido conectivo
que lleva a angiogénesis y proliferacion vascular.'® Entre los factores de riesgo mas
conocidos son: la excesiva exposicion a luz ultravioleta, infeccidon crénica, trombosis
de venas conjuntivales e invasiéon de la conjuntiva por fibroblastos.** Pinkerton et al
propuso un mecanismo inmunolégico basado en la infiltracién de leucocitos y células
plasmaticas en el Pterigion como factor causal,'® asi como la expresion anormal del

gen supresor p53 en los pacientes con pterigion descrito por Tan DLim et al.16

Epidemiologia.

El Pterigibn es una enfermedad prevalente a nivel mundial, se estima que
aproximadamente el 10.2% de toda la poblacion padece de esta enfermedad, @
siendo el maximo 33% 7 y un minimo de prevalencia del 2.8%.18

La prevalencia del Pterigion en al menos un ojo fue de 9.4% mientras que en ambos

ojos era de 2.9% segun un estudio realizado por Farhad Rezvan et al.1®

15



A diferencia del estudio realizado por S R Durkin et al en el que se encontré que
19.6% de la poblacion estudiada presentaba Pterigidon en un ojo en contraposicion al
8.0% de sujetos con Pterigion bilateral. 2°

Debido a su relacion o asociacion con la exposicion a los rayos UV, se ha observado
que afecta principalmente a poblacion del area rural asociandose como variable
independiente las actividades realizadas al aire libre diez afios previos a la aparicion
del Pterigion.®

Dependiendo de la bibliografia consultada se ha observado que su prevalencia es
mas comun en el sexo masculino siendo esta de un 14.5% por sobre el sexo
femenino 13.6%; en la poblacion latina los datos publicados establecen una mayor
prevalencia al sexo masculino siendo este 23.7% sobre 16.2% del sexo femenino.!
La edad de predomino de aparicion el Pterigion varia de pais a pais, observandose
gue en poblaciones estudiadas en China y Latinoamérica se observa un pico de
aparicion durante los 60-69 afios (20.1%) y mayores de 70 afios (20.2%). %' En
estudios publicados realizados en México, se encontré que la prevalencia de
Pterigibn en poblaciones mas al sur, acercandose al ecuador es del 22%,
observandose que el riesgo es mayor para las poblaciones que habitan los trépicos 2
en contraposicion a los habitantes de zonas més alejadas del ecuador, aumentando

en once veces si trabaja expuesto al sol (rayos UV).?2

Patogénesis
La patogénesis de Pterigion ha sido atribuida en gran parte a la exposicion a rayos
ultra-violeta, siendo la poblacion cercana al ecuador los que en su mayoria presentan

esta enfermedad. La exposicion a rayos UV causa estrés oxidativo llevando a una

16



desregulacion de mediadores del crecimiento, jugando estos un rol primario en el
aparecimiento del Pterigion.*

La regulacion defectuosa del Pterigidon aunado a la exposicion a rayos UV juega un
papel significativo en su progresion, habiendo sido observado en cortes citolégicos
células escamosas metaplasicas y ausencia de marcadores apoptéticos;® Maxia et al,
sugiri6 que la exposicibn a rayos UV y el estrés oxidativo que resulta de ella,
aumenta los niveles de Survivina (proteina que actia como supresor de la
apoptosis), creando resistencia a la apoptosis causada por rayos UV e induciendo un

estado de hiperproliferacion.?

Independientemente del agente causante se ha observado que los mediadores de la
inflamacion estan directamente asociados a la aparicién y crecimiento del Pterigion,
se ha observado que posterior a la exposicién con rayos UV se induce la produccion
de citoquinas como IL-1, IL-6 e IL-8 asi como el factor de necrosis tumoral a, siendo

estos secundarios y no la causa de aparicion del Pterigion.?*

Otros mecanismos de sefalizacion como los factores de crecimiento han sido
estudiados en el rol del aparecimiento del Pterigion entre los cuales se encuentra el
factor de crecimiento epidérmico de union a la heparina (HB-EGF por sus siglas en
ingles), el factor vascular de crecimiento endotelial, y factores de crecimiento
derivado de las plaquetas y tejido conectivo, entre los mas prominentes;
encontrandose elevados en esta patologia, teniendo un papel importante en el rol de
la proliferacion celular, inflamacién, remodelacion del tejido conectivo, vy

angiogénesis.?®

17



Variaciones en las mutaciones que ocurren en el Pterigion podrian explicar los
diferentes patrones de crecimiento y la gran variabilidad clinica que presentan.?®

Otro factor importante en la patogenia del Pterigion es la angiogénesis causada por
la inflamacion, la cual contribuye a su desarrollo y crecimiento, siempre secundario a

la injuria primaria causada por los rayos UV.?’

2. Diagnostico y clasificacion
El diagnéstico del Pterigion es eminentemente clinico, posterior al diagnéstico se

clasifica segun dos escalas.

La clasificacion clinica del Pterigion se realiza de acuerdo a su extension, siendo esta

de la siguiente manera (Tabla 1)

Grados de Pterigion

Grado | Se extiendo por el limbo

Grado |l Se extiende entre el limbo y area pupilar
Grado llI Se extiendo sobre el &rea pupilar

Grado IV Su extension sobrepasa el area pupilar

Tabla 1. Clasificacién de Pterigion de acuerdo a su extension.

En el aio 2004 Johnston, Williams y Sheppard realizaron una nueva escala que
evallan otras caracteristicas del Pterigion, como vascularidad, espesor del tejido

conjuntival, corneal, y pigmentacién de la linea de Ferry. (Tabla 2).
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) Pigmentacion
Vascularidad
. Espesor del Espesor del del borde
del tejido B . .
V) © tejido (K) tejido corneal (P) | anterior corneal
corneal y o .
o conjuntival (C) (K) o linea de Ferry
conjuntival
P)
i Ectasia corneal o i
No Ectasia ) No linea de
. o adelgazamiento )
VO vascularidad | CO conjuntival o KO . PO pigmento
) . ] con tejido plano ) )
discernible adelgazamiento discernible
suprayacente
Respuesta
papilar minima Linea de
V1 sin vasos C1 Tejido plano K1 Tejido plano P1 | pigmento tenue
vasos intactos interrumpida
visibles
Minima linea de
] Tejido Tejido pigmento similar
Vascularidad N N .
V2 Cc2 minimamente K2 minimamente P2 alinea de
normal .
elevado elevado Hudson-Staheli
ipsilateral
Vascularidad Elevacién de Linea de
moderada y tejido hasta 1mm Elevacion de pigmento
congestion - . tejido hasta 1mm
V3 | c3 | conminimaosin | g3 o | P3 moderada,
vascular, mas tincion epitelial con minima o sin ntensamente
denso que tincién epitelial
o coloreada
conjuntiva
Vascularidad y y Linea de
Elevacion de Elevacion de .
severa con . . pigmento densa,
y tejido mayor de tejido mayor de
V4 congestiony | C4 o K4 o P4 | profundamente
) » 1mm con tincion 1mm con tincion
dilatacion o y o y coloreada o
epitelial o erosion epitelial o erosion
vascular elevada

Tabla 2. Clasificacion del Pterigion segun Johnston, Williams y Sheppard.

También se cuenta con la escala de Lim-Bon-Siong la cual consiste en una escala
gue consta de los componentes subjetivos de la presencia del Pterigion como: dolor

y sensaciones anormales ver tabla 3:
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SINTOMA DEFINICION PUNTAJE
Dolor
Ninguno No dolor 0
Muy leve Presencia de dolor facilmente tolerado 1
Leve Presencia de dolor que causa molestia 2
Moderado presencia de dolor que interfiere con las 3
actividades diarias y/o el suefio
presencia de dolor que interfiere 4
Severo completamente con las actividades diarias y/o
suefo

Sensaciones anormales: sensacion de cuerpo extrafo, ardor ocular,

prurito ocular, resequedad ocular y lagrimeo.

Ninguna

Poca molestia

Molestia moderada

w| N| | O

Muy molesto

Tabla 3. Clasificacion de sintomas segun escala Lim-Bong-Siong.

Para determinar el grado de sensacién de cuerpo extrafio, ardor ocular, prurito

ocular, resequedad ocular y lagrimeo.?8

3. Tratamiento para Pterigion

Existe poca informacion en el ambito cientifico que se dedique a la discusion de las
indicaciones para la eliminacion del Pterigion. La eliminacion de los sintomas de
irritacion, sequedad, enrojecimiento y recurrencia es objeto de debate. Estos
sintomas por si solos pueden ser suficientes para justificar la cirugia segun algunos
oftalmblogos, mientras que para otros, la resistencia a las gotas y esteroides topicos

son requeridos para que estos sintomas puedan sustentar el tratamiento quirargico.
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Existe una disputa similar acerca de la eliminacion de Pterigion por razones
cosmeéticas. Estos varian segun el umbral quirdrgico del cirujano, la sensibilidad

individual, y los requerimientos sociales de cada paciente.

Otra razon es que se extienda hacia el eje visual y aparente estar activo. Esto se
basa en el entendimiento de que cada vez que se elimina un Pterigion, habra
cicatrizacion corneal como resultado. Si la cicatriz se extiende cerca del eje visual, se

puede producir astigmatismo irregular y vision reducida.?®

También el Pterigibn que restringe el movimiento ocular debe ser eliminado.
Controversialmente, puede haber algunos argumentos sobre la utilidad de la escision
de Pterigiobn que dan como resultado grados significativos de astigmatismo, los
estudios aun no muestran claridad en cuanto si el astigmatismo revierte después de
la eliminacién exitosa. Sin embargo, la eliminacion de Pterigion parece ser el primer
paso razonable en el intento de corregir grandes grados de astigmatismo debidos a

este. 28
3.1 Tratamiento no quirdrgico

Se recomienda el uso de proteccion ocular (lentes de sol) debido a la radiacion
ultravioleta como principal factor de riesgo. La lubricacion de la superficie ocular se
utiliza a menudo en las primeras etapas de Pterigion. En los casos donde se
presenta una inflamacion moderada o se encuentra en estadios tempranos se
pueden administrar antiinflamatorios tépicos no esteroideos (indometacina topica) o

corticoesteroides débiles en periodos cortos. Los pacientes que reciben esteroides
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topicos requieren un seguimiento periodico de la presion intraocular debido a un

mayor riesgo de glaucoma.*

Dipiridamol es un antiagregante plaquetario que también ha demostrado efectos
potencialmente relevantes para Pterigion. Uno de estos efectos es la actividad anti-
inflamatoria. Se atribuyen sus efectos anti-inflamatorios para la supresion de TNF-a y
la interferencia con la sefializacion de NF-B y la activacion de p38 MAPK (Proteina-
Cinasas Activadas por Mitdbgeno). Ademas, posee propiedades antineoplasicas, y se

ha encontrado que posee propiedades antivirales.

Los efectos adversos de la administracion endovenosa de dipiridamol son
principalmente cardiovasculares como angina de pecho (19%), cefaleas (12%),
mareos (11%), alteraciones electrocardiogréaficas (7.5%), arritmias ventriculares y

anomalias graves del SNC.3!

3.2 Técnicas quirurgicas

El principal reto para el tratamiento quirtrgico exitoso de Pterigion es la recurrencia,
evidenciado por el crecimiento fibrovascular a través del limbo hacia la cérnea.
Muchas técnicas quirargicas se han utilizado, aunque ninguna es universalmente
aceptada debido a las tasas de recurrencia variables. La escision del Pterigidn es el
primer paso para la reparacién. Muchos oftalmoélogos prefieren avulsionar la cabeza
de la cdérnea subyacente. Las ventajas incluyen la epitelizacion mas rapida, una
cicatriz minima y una superficie corneal resultante lisa. Desafortunadamente, las
tasas de recurrencia varian ampliamente entre los estudios que existen, entre 2.6 a

10.7% para Pterigién primario y tan alto como 37.5% para los recurrentes. 32
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3.2.1 Técnica quirurgica de escision de Pterigion con colgajo rotatorio

conjuntival

Se ha descrito el uso del colgajo rotatorio conjuntival tomado de la conjuntiva bulbar
superior o inferior para sellar el defecto de la esclerética al realizar una escision de
Pterigidn. Un colgajo conjuntival es un colgajo bipediculado cortado de tejido sano
gue se transfiere al sitio descubierto posterior a una reseccion de tejido (Pterigion).
Se obtiene mediante la realizacién de dos incisiones concéntricas de 120° paralelas
al limbo en el tejido sano opuesto al meridiano de la reseccién. La primera incisién se
realiza a 1mm del limbo y la segunda de acuerdo al tamafio de la reseccion

conjuntival.

Después de la diseccion con tijeras de la conjuntiva de la capsula de Tenon
subyacente, el colgajo se transpone al meridiano opuesto con respecto a los
pediculos vasculares superior e inferior. La conjuntiva se sutura al lecho huésped y

se ancla a la esclerética subyacente con suturas Nylon 10-0 continuas.

La principal ventaja del colgajo es su doble pediculo vascular, que proporciona una
revascularizacion mas rapida y mayor vitalidad.®® El colgajo conjuntival parece actuar
a través del principio bioldgico de inhibicion por contacto. Este principio establece
que si al inicio de una proliferacion el tejido anormal se comprime estrechamente con
tejido normal, dicho crecimiento puede ser suprimido. El principal problema de las
técnicas que usan colgajos conjuntivales es su mayor complejidad, requiriendo un
considerable esfuerzo tanto para el oftalmologo (mayor tiempo operatorio, necesidad

de extraer suturas) como para el paciente (intervencion mas larga, mas molestias
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durante la primera semana). La tasa de recidiva de esta técnica es de un 5.3 hasta

21%. 3435

3.2.2 Técnicade la esclera desnuda

Es el principal método de escision quirdrgica de Pterigion. Implica el acceso a la

cabeza y el cuerpo de este, con la escision de la conjuntiva nasal bulbar al tiempo

Fig 1. Esquema de Ila
técnica de esclera desnuda
mostrando  escision de
Pterigién y sutura de los
bordes de la conjunctiva
dejando un area desnuda.

gue permite al lecho escleral re-epitelizar (Fig. 1)

Puede usarse en conjunto con terapia adyuvante como
mitomicina intraoperatoria, postoperatoria, radiacion beta y
tiotepa. El beneficio de esta técnica radica en que es la forma

de reseccion mas rapida y menos invasiva.

Sin embargo, es el método menos satisfactorio en cuanto a

las tasas de recurrencia que se estiman entre 24-89%.

3.2.3 Técnica de cierre simple conjuntival

Por lo general, consiste en la eliminacién del Pterigion con
escision conjuntival minima y luego cierre de la conjuntiva con
suturas dejando muy poco o nada de esclera desnuda. Hay
poca literatura para apoyar este método de eliminacion en el

gue las tasas de recurrencia varian desde 45 a 70%.36
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3.2.4 Autoinjerto conjuntival
Se trata de la eliminacion del Pterigion,
dejando al descubierto una superficie

de esclergtica que se cierra por el

movimiento de wun trasplante libre
conjuntival de otra parte de la superficie
ocular, por lo general desde el limbo

supero-temporal. (Fig. 2)

Este método ha sido utilizado en un

namero de estudios prospectivos; las

. Fig. 2 Diagrama del autoinjerto conjuntival mostrando
tasas de recurrencia se han feportado escision del Pterigion y cubriendo el defecto suturando un

autoinjerto conjuntival libre.
desde 2% hasta 40%. Este método de
eliminacién parece reconstruir una anatomia limbal mas normal con un mejor
resultado estético en cuanto a vascularizacién, agrupamiento de la conjuntiva y
probablemente una tasa de recurrencia mas aceptable que otros procedimientos. Se

ha reportado que el trasplante requiere mayor disrupcién de la superficie ocular,

mayor tiempo de cirugia y un método mas invasivo.3’

3.2.5 Injerto de membrana amniotica

Ha sido usado para prevenir la recurrencia de Pterigion. Aunque el mecanismo
exacto por el que la membrana amniotica confiere su efecto beneficioso no ha sido
identificado aun, la mayoria de investigadores sugieren que la membrana basal
contiene factores importantes para inhibir la inflamacién, la fibrosis y promover la

epitelizacion.
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La tasa de recurrencia por este método se calculan de 14.5% a 27.3%. 2 Una clara
ventaja de esta técnica sobre la de autoinjerto conjuntival es la preservacion de la
conjuntiva bulbar. La membrana amnidtica se coloca sobre la esclera desnuda con la
membrana basal hacia arriba y el estroma hacia abajo. Se aboga el uso de fibrina
para que el injerto de membrana amnidtica se adhiera al tejido epiescleral

subyacente.39:40

4. Recurrencia post quirurgica

La recurrencia post tratamiento es un problema significativo de todas las técnicas
quirurgicas disponibles. Segun el estudio de Wang X y Chen J, en 57 procedimientos
de escision de Pterigion con trasplante autologo limbocorneal que fueron seguidos
durante 2 a 8 afios, con un promedio de 5.3 afios se observo que hubo una recidiva
de 13.1% (8 ojos).** En contraste con el estudio retrospectivo realizado por Masters
JS, el cual evalu6 24 afos de realizacién de escisién de Pterigidbn con autoinjerto
conjuntival, dando seguimiento a pacientes durante una media de 25.5 meses;
encontrando recidiva en el 2.14% de ojos, siendo la tasa de recidiva de 6.9% para

Pterigiones recurrentes y 0.57% en casos de Pterigién primario.*

En el estudio de Ha SW se evaluaron los factores contribuyentes en la recurrencia de
Pterigidn posterior a escision quirdrgica con uso de colgajo. Se realizO seguimiento
de pacientes de al menos 2 afios de duracion, encontrandose una recurrencia en el
15.4% de ojos, con Odds ratio de 5.4 en menores de 40 aflos en comparacion a los
mayores de 40 afos, de 1.4 en el género femenino en comparacion con el masculino

y de 0.79 en el Pterigién recurrente en comparacion al primario.*?
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En el estudio de Toker E, se midid la recurrencia posterior a escision de Pterigion
primario con el uso de trasplante de membrana amnidtica versus la técnica de
escision con autoinjerto conjuntival. ElI grupo de autoinjerto conjuntival present6 5.4%
de ojos con recurrencia en un maximo de 8 meses, y el grupo de injerto de
membrana amniética presentd una recurrencia de 13.8% en un periodo de 2 a 8
meses postquirirgicos.”* Se han empleado terapias complementarias como la
mitomicina C y la irradiacion para prevenir la recidiva, con resultados mixtos y
toxicidades potenciales (fusién escleral y necrosis, formacion de cataratas sectorial y
endoftalmitis). Esto crea una carga clinica significativa, por lo que se necesitan

enfoques de tratamiento no quirdrgicos.**

Alternativas de tratamiento.

5. Tratamiento Biorregulador.

Entre los fundamentos del uso de medicamentos biorreguladores, se encuentra el
principio de identidad, el cual establece que la condicién (dicese de la enfermedad o
sindrome clinico) puede sanarse con la sustancia causal, como el caso de la
inmunizacion por vacunas. Otro punto cardinal es el principio de similitud, el cual
indica que lo semejante puede curar lo semejante, por ejemplo la inmunogenicidad
cruzada originada de antigeno similares que crea reaccion inmune en el organismo.
En base a lo anterior se establecen diluciones a concentraciones medias o bajas de
sustancias que son capaces de inducir o moderar procesos bioldgicos propios del

organismo.

27



La accion de las sustancias biorreguladoras tienen como blanco diferentes niveles
del sistema de defensa del cuerpo, siendo estos a nivel de excrecién de sustancias

nocivas, inflamacion de tejidos, matriz celular y nivel celular propiamente.

Con la finalidad de obtener una combinacion de agentes en una sola dilucién que
actuen a diferentes niveles de defensa del organismo, existen los medicamentos
Homaccord y Compositum. Los Homaccord son preparados de una o varias
sustancias en diluciones acordes, normalmente combinando una dilucién baja con
una media y alta. Por otra parte los Compositum son formulaciones que asocian
catalizadores de procesos biolégicos con agentes biorreguladores y alopreparados,

permitiendo un efecto amplio y profundo.*®

5.1 Medicamentos Biorreguladores

5.1.1. Graphites-homaccord

Graphites-Homaccord es un compuesto del laboratorio Heel que se basa en la
Medicina Biorreguladora, esto es, que el organismo regule su sistema inmune frente
a patdgenos a partir de principios activos naturales.

“Homaccord" consiste en asociaciones a dosis fijas de potencias de varios
medicamentos biorreguladores cuyo nombre es dado por uno de los componentes
seguido de la palabra Homaccord. Graphites-Homaccord se caracteriza por
contener: Graphites D10, D30 y D200, y Calcium carbonicum Hahnemanni D10, D30
y D200.

Ha sido indicado en dermatologia por su efectividad en eczemas supurantes o piel

muy seca, engrosada y rugosa; en cicatrices y queloides; impétigo, orzuelos,
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blefaritis y otras.*® Ademas ha sido usado en el tratamiento de pdélipos laringeos y
fibromialgias. 4748

El material elastoide de Pterigion se forma de cuatro recursos: degeneracion de
colageno, fibras elasticas anormales preexistentes, actividad fibroblastica y sustancia
base anormal; se sugiere que la inflamacion crénica tiene un importante rol en la
patogénesis. El resultante edema, intento de reparacion y angiogénesis inducida por
células es responsable de la reaccion fibrovascular.?®

Se cree que Graphites Homaccord podria influir en la reduccion del Pterigion por

medio de un mecanismo que reduzca esta reaccion fibrovascular.

5.1.2 Mucosa Compositum

Mucosa compositum es utilizado para estimular los mecanismos de defensa del
organismo en los casos de enfermedades de mucosas de diversos tipos y
localizaciones, incluyendo la conjuntiva ocular. En cuanto a sus componentes, este
farmaco contiene agentes antiinflamatorios para su uso en mucosas como Argentum
nitricum y Belladonna. En su composicion posee Mucosa Oculi Suis D8 la cual
estimula las defensas propias de los procesos inflamatorios de la mucosa de la
conjuntiva ocular en donde es aplicada, asi como la regeneracion de la mucosa

dafiada.*®

5.1.3 Traumeel

Traumeel es un medicamento compuesto por plantas medicinales y minerales
combinados altamente diluidos (10 — 10° de la solucién principal). Se ha
encontrado que es beneficioso para sujetos que sufren una amplia gama de

patologias, incluyéndose trauma, inflamacion y procesos degenerativos.
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Se estudiaron los efectos de Traumeel en la funcion leucocitaria humana in vitro,
especificamente la secrecion de TNF- a y la produccién de citosinas como IL-18 e IL-
8; observandose que en la ausencia de Traumeel hubo secrecion espontanea de
TNF-a y que a diluciones de 1:10 hubo inhibicion de IL-1B8 e IL-8 en las células
tratadas con el medicamento; encontrandose que a mayor tiempo de tratamiento con

Traumeel mayor es la inhibicion de secrecion tanto de TNF-a, IL-1B e IL8.

Se observo en células previamente tratadas con Traumeel que los niveles basales de
secrecion de TNF-a eran significativamente menores que en las células no expuestas
al medicamento, encontrdndose que las concentraciones en las que el efecto

inhibitorio es mayor eran 10t — 104.%°

Dentro de las hipotesis de la patogenia del Pterigion se ha encontrado que hay una
activacion linfocitaria que se acompafia de secrecion de mecanismos de sefializacion
como TNF-a asi como IL-8 los cuales estan estrechamente relacionados con el

aparecimiento y crecimiento subsecuente del Pterigion.5%52

Se administra en gotas oculares de hidroximetilcelulosa para su mejor absorcion
ocular y de esta forma se mantiene un efecto continuo a lo largo del tiempo que sea

aplicado.

6. Manejo Biorregulador en el area oftalmoldgica

El uso de medicamentos biorreguladores en el area oftalmoldgica, especificamente

en el manejo del Pterigidn, ha sido investigado desde afios de forma empirica como
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una alternativa al manejo quirdrgico ya que involucraba menos inversién y menor

incapacidad para el paciente.

Se inici6 el manejo de Pterigibn con inyecciones subconjuntivales con Procaina
compositum observandose regresion de Pterigion, pero la casa farmaceutica
descontinué la producciéon de este medicamento, por lo que se suspendid su

investigacion.

Posteriormente se us6 Traumeel en gotas como medicamento adyuvante después de
cirugia, observandose una disminucién en complicaciones postquirirgicas a corto y

largo plazo.

Hace 3 afios se inicia el manejo biorregulador con el uso de Mucosa Compositum y
Graphites-homaccord subconjuntival (posterior a una revision bibliografica de cada
uno de los medicamentos) y el uso de Traumeel en gotas para el tratamiento del
Pterigion recidivante, observandose mejoria en los pacientes, sin recidiva, pero a la

fecha no se ha realizado un andlisis estadistico de los resultados.

7. Inyeccidon subconjuntival. Técnica Standard

Esta via se usa cuando se tienen farmacos que no penetran o lo hacen muy
lentamente para obtener el efecto deseado. Consiste en introducir el medicamento,
aproximadamente 0.5mL por debajo de la conjuntiva, por lo cual evitamos la barrera
que el epitelio conjuntival ofrece a la penetracibn de los medicamentos
administrados topicamente. Este método de administracion nos ofrece obtencion de

niveles mas altos de farmaco en el humor acuoso que la administracién tépica. >3
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El farmaco se absorbe por difusion. Se obtienen concentraciones elevadas durante
tiempo prolongado. Las concentraciones de farmaco en el humor vitreo tras la
administracion subconjuntival son minimas. Las desventajas de esta via de
administracion son la inflamacion y el dolor que se produce, lo cual tiende a impedir
gue se repita la administracion. Se emplea en Ulceras corneales, en las cuales

interesa una elevada concentracion del farmaco en la cAmara anterior del 0jo.>

8. Inyeccion subconjuntival con Medicamentos Biorreguladores

Desde el afio 2013 se introdujo en el Hospital Nacional “Dr. Juan José Fernandez” la
inyeccion subconjuntival con medicamentos biorreguladores como alternativa al
manejo quirargico usual de Pterigion, cuyos resultados han permitido la aceptacion

de la alternativa en el Servicio de Oftalmologia de dicho centro.

La técnica introducida consiste en colocar gotas de anestesia topica de clorhidrato de
tetracaina al 0.5% a nivel ocular, posteriormente se coloca el blefarostato, se
procede a la infiltracion del medicamento combinado a partir de una ampolla de
mucosa compositum (2.2mL) y una ampolla de Graphites Homaccord (1.1mL)
obteniendo una solucion a razén de 2:1, de esto se toma 0.2mL méas 0.1mL de
lidocaina al 2% para cada dosis introduciéndolo por debajo de la conjuntiva ocular.

Se administra una dosis cada mes por un periodo de tres a cuatro meses.
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Posteriormente se administran gotas de lagrimas naturales (metilcelulosa
3mg+dextran 70 1mg/mL) combinada con media ampolla de Traumeel (1.1mL) 1 gota
cuatro veces al dia en el ojo con Pterigion durante el periodo del tratamiento
biorregulador. Durante el tratamiento se realiz6 medicion de la presion intraocular

para valorar complicaciones secundarias a Traumeel.

Hasta el momento se ha observado, pero no registrado de forma sistematica eventos
como inflamacion local en el sitio de infiltracion, la cual se absorbe en
aproximadamente una hora; dolor, que se minimiza con la anestesia y hemorragia
subconjuntival por efecto mecanico y fragilidad de los vasos existentes en el

Pterigidn, la cual se reabsorbe en un maximo de dos semanas.
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VII. DISENO METODOLOGICO

1. Tipo de Estudio: Observacional analitico de Cohorte ambispectivo, cerrado

(con control externo) y dinamico

Grupo expuesto: sujetos con Pterigion de cualquier grado que fueron manejados

desde el afio 2013 con tratamiento biorregulador.

Grupo no expuesto: sujetos con Pterigion de cualquier grado que fueron

intervenidos quirdrgicamente

Fue dinamico y ambispectivo porque se siguieron incluyendo al estudio a todos
los sujetos que se les realizo el tratamiento biorregulador y sus respectivos

controles hasta el 31 del mes de Julio 2016.

2. Poblacion:

2.1 Poblacion diana: Sujetos con diagndstico de Pterigion en cualquier grado.

2.2 Poblacion accesible: Sujetos con diagnostico de Pterigion en cualquier grado
que acudieron a Consulta Externa de Oftalmologia del Hospital Nacional “Dr. Juan
José Fernandez” desde el afio 2013 y fueron manejados con alguna de las

modalidades incluidas en el estudio hasta el 31 de Julio del 2016.

34



3. Muestra:

3.1 Marco muestral: Sujetos vistos en la Consulta Externa en Hospital Nacional
“Dr. Juan José Fernandez” con diagnoéstico de Pterigion y tratados con
medicamentos biorreguladores o con cirugia en los afios 2013 hasta el 31 de Julio

del 2016

3.2 Unidad de analisis: El paciente, expediente clinico, hoja de recoleccion de

datos

3.3 Seleccién de la muestra:

Para los sujetos con tratamiento biorregulador y tratamiento quirdrgico fue una

muestra de casos Consecutivos, no probabilistico.

3.4 Tamafno de la muestra:

El calculo del tamafio de la muestra se realiz6 en base a los casos quirdrgicos de
Pterigidn, por desconocerse la cantidad de casos con Biorregulador; se utilizé el
programa estadistico OpenEpi version 3.03 para estimacion de tamafios de
muestra de estudios transversales analiticos, de cohortes y ensayos clinicos,
utilizando la férmula de Fleiss con correccion continua, con un error alfa para una
hipétesis nula bilateral del 95% con nivel de significancia estadistica de 0.05, con
un error beta del 20% y por lo tanto un poder de 80%; el porcentaje de expuestos
positivos fue de 35% y el de no expuestos positivos fue de 7%, con una relaciéon
de 1:1 con el grupo biorregulador, el programa estimé una muestra de 78 sujetos,

39 tratados con manejo convencional y 39 tratados con biorregulador.(Ver figura 4)
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Figura 4. Calculo estadistico para el tamafio de la muestra segun programa OpenEpi

3.03

Inicio || Introducir datos | Resultados | Ejemplos || Ayuda

Tamaiio muestral: transversal, de cohorte, v ensavo clinico
Nivel de significacion de dos lados(1-alpha) 95
Potencia (1-beta.% probabilidad de deteccion) ]

Razodn de tamafio de la muestra. Expuesto/™No Expuesto 1
Porcentaje de No Expuestos positivos 7
Porcentaje de Expuestos positivos 35
Odds Ratio: 7.2
Razdn de riesgo/prevalencia 5
Diferencia riesgo/prevalencia 28

Kelsey Fleiss Fleiss con CC

Tamaifio de la muestra - Expuestos 34 33 39

Tamaiio de la muestra- No expuestos 34 33 39

Tamaiio total de la muestra 68 66 78
Referencias

Kelsey v otros. Métodos en Epidemiologia Observacional 2da Edicidn, Tabla 12-15
Fleiss. Metodos Estadisticos para Relaciones v Proporciones, formulas 3. 18&. 3.19
CC= correccion de contmnwmdad

Los resultados se redondean por el entero mas cercano

Imprima desde el ment del navegador o seleccione copiar v pegar a otros programas.

Resultados de OpenEpi. version 3. la calculadora de codigo abiertoSSCohort
Imprimir desde el navegador con ctrl-P
o seleccione el texto a copiar v pegar en otro programa

4. Criterios de Inclusion:

e Todo paciente con diagnéstico de Pterigion manejado en el Hospital Nacional
“Dr. Juan José Fernandez” con biorreguladores desde el lero de enero del
2013 hasta el 31 de julio del 2016.

e Todo paciente con diagnéstico de Pterigion manejado en el Hospital Nacional
“Dr. Juan José Fernandez” con tratamiento convencional (quirdrgico) desde el

lero de enero del 2013 hasta el 31 de Julio del 2016.
e Paciente con cualquier grado de Pterigion.

e Paciente de edad igual o mayor a 18 afios
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e Todo paciente que acepte ser parte del estudio en la medicibn de los

resultados en el periodo comprendido de abril a diciembre del 2016.

5. Criterios de exclusion:

e Sujetos con alguna patologia psiquiatrica 0 mental y que por alguna limitante

legal no sean capaces de dar su consentimiento para ser parte del estudio y/o

colaborar en el mismo.

¢ Aguellos expedientes que no tuvieran la informacion necesaria de los sujetos

en estudio.

6. Operativizacion de variables.

momento del estudio.

Variable Definicion operacional Dimension Indicador
o N ) Hoja de identificacion
Caracteristicas fenotipicas y Masculino ]
Sexo . ] del expediente
sexuales de hombre y mujer. Femenino o
clinico.
i . _ Hoja de identificacion
Numero de afios cumplidos al . ) )
Edad Afos consecutivos del expediente

clinico.

) Area geografica donde habita
Procedencia ]
el sujeto.

Cualquier municipio
de El Salvador.

Hoja de identificacion
del expediente

clinico.

i Area donde habita el sujeto
Area de

Hoja de identificacion

desempefia.

] dependiendo del nimero de Urbano del expediente clinico
asentamiento ) . ) .
habitantes/ densidad Rural y hoja de recoleccion
humano .
poblacional y desarrollo de datos

) Hoja de identificacion

. Labor que el sujeto )

Ocupacion del expediente

clinico.
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Clasificacion de

Clasificacion segun

evaluacion clinica de acuerdo

a su extension.

limbo
G2: Se extiende entre

el limbo y el area

G1: se extiende por el

Revisién de
expediente clinico.

Evaluacion de

] oftalmélogo
oL pupilar.
Pterigion ] colaborador en el
G3: Se extiende .
i ) estudio.
sobre el area pupilar. . .
Hoja de recoleccién
G4: sobrepasa el
i . de datos.
area pupilar.
Revision de
expediente clinico.
Reaparicién de crecimiento Evaluacion de
Pterigion de tejido fibrovascular Recidivante oftalmdlogo
recidivante (cualquier grado de Pterigion) No recidivante. colaborador en el
después de intervenido. estudio.
Hoja de recoleccién
de datos.
Revision de
Pterigion Pterigion recidivante previo a Recurrente expediente clinico.
recurrente reintervencion. No recurrente Hoja de recoleccién
de datos.
Revision de

Falla terapéutica

Pterigion que bajo esquema
terapéutico biorregulador no

logra remision o aparicion de

recidiva posterior al

tratamiento quirdrgico.

Sin cambios

Recidiva

expediente clinico.
Evaluacion de
oftalmélogos

colaboradores en el

estudio.

Hoja de recoleccién

de datos.

Remision de

Pterigion.

Disminucién del grado de

Pterigion

Remisién segln su

extension.

Revision de
expediente clinico.
Evaluacion de
oftalmdlogo
colaborador en el
estudio.

Hoja de recoleccién

de datos.
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Sintomas posterior

a intervencion

Sintomas asociados a
Pterigion segun escala de Lin-
Bom-Siong: dolor, sensacion
de cuerpo extrafio, ardor,

resequedad y lagrimeo.

Presencia o ausencia

del sintoma.

Evaluacion de
oftalmélogo
colaborador en el
estudio.

Hoja de recoleccién

de datos.

Complicaciones

post tratamiento

Efecto no deseado posterior
al tratamiento quirargico o

biorregulador.

Para ambas: de
forma abierta, todo
aquello que haya
presentado posterior

a la exposicion.

Revision de
expediente clinico.
Evaluacion de
oftalmdlogo
colaborador en el
estudio.

Hoja de recoleccién

de datos.

7. Proceso de recoleccion de datos

1° La seleccion de los sujetos se tomé del listado de pacientes que fueron tratados
por Pterigiébn desde el 1lero de enero del afio 2013 hasta el 31 de Julio del 2016 en la

consulta externa de oftalmologia en Hospital Nacional “Dr. Juan José Fernandez”.

2° Una vez obtenido el nimero de sujetos en ambos grupos, el nimero total de los
manejados con biorreguladores fue la base para la estimacion de los no expuestos
(operados). A quienes se les realizo el tamizaje para verificar si cumplian criterios de

inclusion y exclusion.

3° Con los casos identificados, se contactd via telefonica al sujeto mediante la hoja
de datos del expediente clinico, explicAndole que en el estudio a desarrollar se
evaluarian los resultados del tratamiento previamente realizado, solicitando su

participacion voluntaria y asistencia a cita asignada con oftalmélogo colaborador.
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4° Al presentarse el sujeto, se le brindd la hoja informativa y se solicitd su aceptacion
de participar en el estudio mediante la firma del consentimiento informado para iniciar
el proceso de evaluacion oftalmoldgica y llenado de hoja de recoleccion de datos
haciendo las mediciones iniciales de signos y sintomas, clasificacion del Pterigion y

ojo afectado

5° Paralelamente se revisO el expediente clinico para toma de datos demograficos
necesarios, clasificacion del grado de Pterigion por el que consulté previo al manejo y

complicaciones descritas.

Toda esta informacion fue vertida en una hoja de calculo usando el programa

Microsoft Excel 2013 para su respectiva tabulacion y analisis.

8. Consideraciones éticas.

A pesar de ser una investigacion sin riesgo porque no hubo intervencion directa en
los sujetos, se tomaron en cuenta los principios éticos para las investigaciones

médicas en seres humanos plasmados en la Declaracién de Helsinki version 2013.

Se brind6 a cada participante una hoja informativa del estudio, redactada en lenguaje
sencillo y se solicitd el consentimiento informado dejando al sujeto la libertad de
decidir si participaria o no en el estudio, se explicaron riesgos y beneficios y se
aclararo¢ cualquier duda que tuviese. El consentimiento se disocio del paciente para no
ser identificado y mantener su privacidad. Se tratdé de un estudio observacional en el

cual los investigadores no asignaron el factor de estudio.

Se garantizd6 que la informaciébn obtenida se usaria con fines estrictos de

investigacion, asimismo se mantuvo confidencialidad de los datos en el estudio y se
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garantiza que los resultados de la investigacion no fueron manipulados ni en favor ni

en contra del médico tratante, ni de la institucion participante.

8.1 Consideraciones legales: Se solicitd las autorizaciones necesarias desde el
punto de vista regulatorio y segun los procesos establecidos para las investigaciones

con sujetos humanos en el hospital sede del estudio.
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VIII. ANALISIS ESTADISTICO

Para el analisis y tabulacion de los datos se utilizé el programa de Microsoft Excel
2013. Se utilizé estadistica descriptiva, medidas de tendencia central, medidas de
dispersion, relaciones y proporciones para describir las caracteristicas de cada grupo

analizado.

Para el contraste de hipotesis se utilizé el programa OpenEpi version 3.01, para
variables cualitativas (remision, recidiva, seguridad). En los casos de comparacion de
dos grupos se utilizdé Test de Fisher para establecer significancia estadistica con p

<0.05.

Asimismo se utilizé el calculador estadistico de la universidad de lllinois en Chicago:
http://araw.mede.uic.edu/cgi-bin/nntcalc.pl para obtener el nUmero necesario a dafiar
(NNH) por sus siglas en inglés Number Needed to Harm, como estimador del nimero
de casos que al recibir el tratamiento Biorregulador originaria dafio en un o0jo
comparado con el grupo control (quirdrgico), como medida de efecto para determinar

el riesgo beneficio de la intervencion.
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IX. RESULTADOS

Desde julio hasta noviembre de 2016 se consultd un total de 74 sujetos quienes
fueron citados para evaluacion por Oftalmologo colaborador en el estudio, de los
cuales 21 fueron excluidos por no presentarse. Obteniéndose 53 sujetos incluidos en
el estudio con un total de 83 ojos agrupados segun el tratamiento recibido: Quirargico
(n=41) y Biorregulador (n=42) de los cuales 2 fueron excluidos Unicamente para las

mediciones en tiempo por no contar con fecha de inicio de tratamiento.

1. Distribucion de casos segun variables sociodemograficas

VARIABLES CATEGORIA BIORREGULADOR QUIRURGICO
Casos % Casos %
25-35 2 8.7 5 17.2
36-45 9 39.1 8 27.6
46-55 4 17.4 4 13.8
EDAD 56-65 7 304 8 27.6
66-75 1 4.3 2 6.9
76-85 0 0.0 2 6.9
48.5+11.8(31-69) * 50.8 + 15.1 (28-75) *
Femenino 18 78.3 18 62.1
SEXO Masculino 5 21.7 11 37.9
Relacion H/M 0.3:1 0.6:1
Mejicanos 4 17.4 5 17.2
Cuscatancingo 3 13.0 1 34
L. Soyapango 2 8.7 0 0.0
Municipio
San Salvador 2 8.7 6 20.7
Nejapa 1 4.3 2 6.9
Otros** 11 47.8 14 48.3
. Urbano 19 82.6 26 89.7
Area
Rural 4 17.4 3 10.3
* Promedio + desviacién estandar (minimo - maximo)
**0Otros: 8 municipios (San Salvador), 4 (La Libertad), 2 (Cuscatlan) 1 (Chalatenango) 1
(San Vicente)

Fuente: hoja de recoleccién de datos
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Del total de 52 sujetos (N=83 0jos) se encontré que en general la edad promedio en
el grupo Biorregulador (n=24) fue de 48.5 + 11.8 afios con un minimo de 31 y un
maximo de 69 afos, siendo el grupo etario mas frecuente el comprendido entre las
edades de 36-45 afios. Mientras que en el grupo Quirargico (n=29) el promedio fue
de 50.8 + 15.1 afios con un minimo de 28 y un maximo de 75 afios, siendo el grupo
etario mas frecuente de 56-65 afios. En cuanto al sexo en el grupo Biorregulador
predominé el sexo femenino con 18 casos (78.3%) al igual que en el grupo
Quirdrgico con 18 casos (62.1%) haciendo una relacion mujer: hombre de 1:0.3 y

1:0.6 respectivamente.

La distribucién de casos por municipio en el grupo Biorregulador provienen en su
mayoria de Mejicanos con un total de 4 casos (16.7%) y Cuscatancingo con 3 casos
(12.5%). Mientras que en el grupo Quirdrgico predomindé San Salvador con 6 casos
(20.7%) y Mejicanos 5 casos (17.2%); perteneciendo al area de asentamiento
humano en su mayoria el urbano en ambos grupos, 20 casos (83.3%) en el grupo

Biorregulador y 26 casos (89.7%) en el grupo Quirdrgico.
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2. Distribucién de casos segln ocupacion, exposiciéon solar y ojo

afectado
3 BIORREGULADOR QUIRURGICO
VARIABLE CATEGORIA
Casos % Casos %
Ama de casa 8 34.8 11 37.9
} Oficios domésticos 7 30.4 4 13.8
OCUPACION
Vendedor/a 2 8.7 2 6.9
Otros* 6 26.1 12 41.4
EXPOSICION Exposicion 6 26.1 6 20.7
SOLAR**
No exposicion 17 73.9 23 79.3
OjoD 22 52.4 23 56.1
0OJO AFECTADOQO*** i
Ojo | 20 47.6 18 439

*Otros: Albanil, Carpintero, Instructor de Computacion, Cocinero, Comerciante, Desempleado,
Maestra, Secretaria, Motorista, Soldador, Peluquero, Trabajos Varios, Estudiante
**n=52

=83

Fuente: hoja de recoleccién de datos

Las ocupaciones mas frecuentes en ambos grupos fueron ama de casa y oficios
domeésticos, siendo 8 casos (34.8%) y 7 casos (30.4%) en el grupo Biorregulador,
mientras que en el grupo Quirargico fueron 11 casos (37.9%) y 4 casos (13.8%)
respectivamente. En base a la exposicion solar, segun la ocupacion de los sujetos
se encontré que en ambos grupos predominé la no exposicién con 17 casos (73.9%)
en el grupo Biorregulador y 23 casos (79.3%) en el grupo Quirdrgico.

De los 53 sujetos, fueron evaluados 83 ojos afectados con Pterigion, distribuidos

como grupo Biorregulador (n=42 0jos) y grupo Quirurgico (n=41 ojos), predominando
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en ambos grupos el ojo derecho con 22 casos (52.4%) y 23 casos (56.1%)

respectivamente.
3. Clasificacion de Pterigiéon. Grupo Biorregulador.

3.1 Clasificacion de Pterigion segun grado inicial y remision en el tiempo.

3.1.1. Distribucion de casos segun grado inicial |

Del total de ojos manejados en el grupo Biorregulador (n=40), 4 ojos (10%) tuvieron
medicion inicial grado I, de los cuales a los 9 meses un ojo remitié y otro mantuvo el
grado [; asi mismo de los ojos evaluados a los 11 meses uno remitié y otro mantuvo
el grado I.

Se pudo evidenciar que el 50% de los casos (2/4) remiti6 en su totalidad en un
promedio de 10 meses, y el otro 50% fue considerado falla terapéutica en el mismo

periodo.

Distribucion de casos Biorregulador segun clasificacion
inicial grado |

1

0.8

0.6

0.4

0.2

0
9m 11m

Tiempo de remision en meses

Numero de casos

N=4 B Grado0 mGradol

Fuente: hoja de recoleccion de datos.
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3.1.2. Distribucién de casos segun grado inicial Il

Del total de ojos manejados en el grupo Biorregulador (n=40), 25 ojos (62.5%)
tuvieron medicion inicial grado Il, de los cuales a los 3 meses un o0jo remitid y otro
disminuyo a grado I; a los 8 meses 3 ojos remitieron y 1 disminuyo a grado |; a los 9
meses 2 0jos remitieron, 3 ojos disminuyeron a grado | y 1 se mantuvo en grado II; a
los 11 meses 4 ojos remitieron y 2 ojos disminuyeron a grado I, a los 14 meses 1 0jo
remitié y 1 disminuyo a grado I; a los 20 meses 1 ojo remitid, y a los 29 meses dos
0jos remitieron y 2 ojos disminuyeron a grado |.

Se observo que el 56% de los casos (14/25) alcanz6 la remision total en un promedio
de 12.5 meses, mientras que el 40% remiti6 a grado | en un promedio de 13.2
meses. Llama la atencion que soélo el 4% (1/25) permanecio en grado Il en su

evaluacion a los 9 meses, siendo considerado falla terapéutica.

Distribucion de casos Biorregulador segun clasificacion
inicial grado Il

Numero de casos
M [95)

[y

, 1 II III || i i II
3m 8m 9m 11m 14m 20m 29m

Tiempo de remision en meses

N= 25 mGrado0 mGradol mGrado?2

Fuente: hoja de recoleccion de datos.
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3.1.3. Distribucién de casos segun grado inicial Il

Del total de ojos manejados en el grupo Biorregulador (n=40), 10 ojos (25%) tuvieron
medicion inicial grado 11, de los cuales a los 3 meses un ojo remitié a grado I, uno a
grado Il y uno se mantuvo en grado lll; a los 9 meses dos o0jos remitieron y uno
disminuy6é a grado I; a los 20 meses 2 ojos remitieron; a los 40 meses 2 ojos
disminuyeron a grado |.

Se encontré que el 40% (4/10) alcanzoé la remision absoluta en un promedio de 14.3
meses; 40% (4/10) disminuy6é a grado | en un promedio de 6 meses y un 10%
disminuyo a grado Il en un promedio de 3 meses. Sin embargo, hubo 1 caso (10%)

gue permanecio en grado lll a los 3 meses de medicion siendo considerado falla

terapéutica.
Distribucion de casos Biorregulador segun clasificacion
inicial grado Il
25
3 2
v
m
(=]
o 15
=
o
5 1
5
= 05
0
3m 9m 20m 40m

Tiempo en meses

N=10 mGrado0 mGradol mGrado? mGrado3

Fuente: hoja de recoleccion de datos.
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3.1.4. Distribucién de casos segun grado inicial IV

Se encontrd del total de ojos evaluados (n=40), solamente un caso (2.5%) tuvo una
medicion inicial en grado 1V, el cual disminuyé a grado | en 19 meses. Cabe
mencionar que ningun caso manejado en el grupo biorregulador avanzé a un grado

mayor del estadiaje inicial.

3.1.5. Clasificacion general de Pterigién del grupo Biorregulador segun grado
inicial y evolucion en promedio de tiempo.

Del total de casos evaluados en el grupo Biorregulador (n=40), se observd que el
anico sujeto (100%) que inici6 en grado IV remiti6 a grado | en un periodo de 19
meses; de los 10 casos que iniciaron en grado Ill, el 10% mantuvo la condicién y otro
10% disminuyd un grado en un promedio de 3 meses; un 40% disminuy6 dos grados
en 6 meses, mientras que el otro 40% alcanz6 remisién total en un promedio de 14.2
meses; de los 25 ojos catalogados en grado Il, el 4% mantuvo la condicion a los 9
meses, 40% disminuyé un grado en un promedio de 13.2 meses y el 56% tuvo
remision absoluta en un promedio de 12.5 meses; mientras que del total de los 4
ojos grado |, el 50% mantuvo la condicién y el otro 50% alcanzé la remisiébn completa

en un promedio de 10 meses.

Se puede constatar que del total de sujetos evaluados (n=40), existe un
comportamiento dinamico con tendencia a la disminucion de al menos un grado con
respecto de la medicion inicial a la final, alcanzando remision total entre 10 a 14.2
meses en promedio; Unicamente 4 (10%) fueron considerados falla terapéutica al no

observarse cambios entre la evaluacion inicial y la medicion final.
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Grado final
G3 G2 Gl GO
G4 19m
(n=1) (100%)
G3 3m 3m 6m 14.2m
Grado
(n=10) | (10%) | (10%) | (40%) | (40%)
inicial
G2 9m | 13.2m |12.5m
(n=25) (4%) | (40%) | (56%)
G1 10m 10m
(n=4) (50%) | (50%)

Fuente: hoja de recoleccién de datos.

4. Clasificacion de Pterigion. Grupo Quirdrgico.

4.1 Clasificacion de Pterigion segun grado inicial y recidiva en el tiempo.

4.1.1. Distribucion de casos segun grado inicial |

Del total de intervenciones (n=41) Unicamente 2 casos tuvieron medicién inicial

Grado I, de las cuales el 100% (2/2) mantuvo la remision total en un promedio de 22

meses, ninguno de estos sujetos tuvo recidiva
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4.1.2. Distribucion de casos segun grado inicial Il

Del total de intervenciones (n=41) 18 casos (43.9%) fueron clasificados como grado
inicial Il, de los cuales a los 2 meses 3 casos mantuvieron la remision; a los 9 meses
1 caso mantuvo la remisién y otro recidivé a grado IlI; a los 12 meses 3 ojos
mantuvieron la remision, 2 recidivaron a grado I, y 1 caso recidivo a grado II; a los 21
meses 3 casos mantuvieron la remision; a los 37 meses 1 caso mantuvo la remision,
1 caso recidivé a grado |, y 2 casos recidivaron a grado Il.

Se evidencié que el 61.1% (11/18) mantuvo la remision en un promedio de 13.6
meses de evaluacion, sin embargo el 38.9% (7/18) fue considerado falla terapéutica
por reaparecimiento de Pterigion, presentando Grado | el 16.7% (n=3) en un

promedio de 20 meses y Grado Il el 22.2% (n=4) en un promedio de 23 meses.

Distribucion de casos Quirurgicos segun grado inicial Ily
recidiva en el tiempo

3.5

2.5

15

Numero de casos

0.5

2m 21m 37m

Tiempo en meses

N=18 mGrado0 mGradol m®mGrado2

Fuente: hoja de recoleccion de datos.
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4.1.3. Distribucion de casos segun grado inicial lll

Del total de intervenciones (n=41) 21 casos (51.2%) fueron clasificados como grado
inicial 111, de los cuales a los 3 meses 4 casos mantuvieron la remision y 1 caso
recidivo a grado [; a los 8 meses 4 casos mantuvieron la remision; a los 12 meses 2
0jos mantuvieron la remision; a los 21 meses 2 casos mantuvieron la remision, 1
caso recidivo a grado I, y 1 recidivo a grado Il; a los 37 meses 3 casos mantuvieron
la remisidén, 1 caso recidivo a grado |, y 2 casos recidivaron a grado Il.

Se observé que el 71.4% (15/21) mantuvo la remision en un promedio de 15 meses,
sin embargo, el 28.6% (6/21) fue considerado falla terapéutica, debido al
reaparecimiento de Pterigion, presentando grado | en 14.3% (n=3) en un promedio

de 19.7 meses y grado Il en 14.3% (n=3) en un promedio de 33 meses.

Distribucion de casos Quirurgicos segun grado inicial lll'y
recidiva en el tiempo

a
3
2
| I
. |

3m 8m

N=21 mGrado0 mGradol m®mGrado?2

Numero de casos

12m

37m

Tiempo en meses

Fuente: hoja de recoleccion de datos.
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4.1.4. Clasificacion general de Pterigion del Grupo Quirdrgico segun grado
inicial y evolucion en promedio de tiempo.

Del total de casos evaluados en el grupo Quirargico (n=41), se observo que de los 21
casos que iniciaron en grado lll, el 71% no presento recidiva a su evaluacion en un
promedio de 15 meses, sin embargo el 28% present6 recidiva a grado | en un
promedio de 19.7 meses y a grado Il en un promedio de 33 meses en el 14% de
casos para cada uno. De los 18 casos que iniciaron en grado Il, el 61% no presento
recidiva a su evaluacion en un promedio de 13.6 meses, sin embargo el 17%
recidivd a grado | en un promedio de 20.5 meses y el 22% recidivd nuevamente a
grado Il en un periodo de 23.7 meses. De los 2 casos que iniciaron en grado | no se

observo recidiva en el 100% de los casos a su evaluacion a los 22 meses.

Se puede constatar que del total de sujetos evaluados (n=41), hubo recidiva en 13

casos haciendo una tasa de recidiva de 31.7% considerado falla terapéutica.

Grado final

G2 G1 GO

G3 33m [19.7m| 15m

(n=21) |(14%) | (14%) | (71%)

Grado G2 23.7m | 20.5m | 13.6m

inicial | (n=18) | (22%) | (17%) | (61%)

22m
G1 (n=2)
(100%)

Fuente: hoja de recoleccion de datos
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5. Riesgo de falla terapéutica en ambos grupos.

Del total de casos evaluados en el grupo Quirurgico (n=41), 13 fueron considerados
falla terapéutica debido a que presentaron recidiva en cualquier grado de Pterigion
(31.7%), en contraste con el grupo Biorregulador (n=40), donde 4 casos (10%) fueron
considerados falla terapéutica ya que mantuvieron la condicion inicial en la
evaluacion final.

Se pudo observar que existe una mayor probabilidad de falla terapéutica asociada al
manejo Quirdrgico (p=0.0156 Exacto de Fisher) en comparacion al grupo
Biorregulador, presentando un RR 3.1, y un OR 4.2.

Al establecer si existe asociacion entre las principales variables sociodemograficas y
la presencia de falla terapéutica se encontré que la edad >60 o <60 afios no tiene
una asociacion significativa (p =0.5758 exacto de Fisher); asimismo no hubo
asociacion significativa en cuanto al sexo (p=0.4242 exacto de Fisher), de igual
forma no hubo asociacion significativa (p=0.5758 exacto de Fisher) en cuanto a

exposicién solar.

Falla Exito TOTAL
Quirdrgico 13 28 41
Biorregulador 4 36 40
TOTAL 17 64 81

Fuente: hoja de recoleccién de datos
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6. Distribucidn de casos segun incidencia de Pterigion recurrente
previo aintervencién y su relacion con falla terapéutica en ambos

grupos

Del total de ojos del grupo Biorregulador (n=40) 7 casos (17.5%) fueron clasificados
como pterigion recurrente (1 o mas cirugias previas a la intervencion) de los cuales
Gnicamente 2 (28.6%) presentaron falla terapéutica en un promedio de 14.5 meses.
Asimismo, del total de ojos del grupo Quirdrgico (n=41) 7 casos (17%) fueron
clasificados como pterigion recurrente, de los cuales 6 ojos (85.7%) presentaron falla

terapéutica en un promedio de 23 meses.

Cabe resaltar que en el grupo Biorregulador se observo heterogeneidad en grados
iniciales, aun asi el porcentaje de falla fue bajo; mientras que en el grupo Quirlrgico,
el estadiaje de los grados iniciales fue mas homogéneo, sin embargo la mayoria

presento recidiva.
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Meses

Grado Grado Falla
VARIABLES evaluacion
inicial actual terapéutica*
final
2 12 2 falla
1 12 0
o 4 30 1
@)
&)
< 3 30 0
)
h 1 17 1 falla
&
o) 3 12 1
m
3 5 1
16.9**
2 8 2 falla
2 13 2 falla
2 13 0
@)
O 2 36 2 falla
O
5
T 3 19 1 falla
)
o4 3 37 2 falla
3 25 2 falla
26.1**

*Falla terapéutica en Biorregulador = Sin cambios en el

tiempo y en Quirdrgico = aparecimiento de recidiva

**Promedio de meses

Fuente: hoja de recoleccion de datos
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7. Sintomas asociados a Pterigion posterior a las intervenciones
realizadas en ambos grupos y la magnitud del efecto en riesgo.

7.1 Distribucion de casos segun dolor asociado a Pterigion

Del total de casos se observé que en el grupo Biorregulador (n=42) 33 casos (78.6%)
no presentaron dolor, y 9 casos (21.4%) presentaron dolor; al igual que en el grupo
Quirdrgico, 33 casos (80.5%) no presentaron dolor, y 8 casos (19.5%) si lo
presentaron.

Se constaté que el incremento del riesgo absoluto de no aliviar el dolor en el grupo
Biorregulador fue de 1.92% obteniéndose un NNH: 52.2, lo que significa que de cada
52 casos tratados con Biorregulador, 1 de ellos presentard dolor con respecto al

Quirdrgico.

BIORREGULADOR| QUIRURGICO
DOLOR
Casos % Casos %
No dolor 33 78.6% 33 80.5%
Dolor 9 21.4% 8 19.5%
TOTAL 42 100% 41 100%

Fuente: hoja de recoleccién de datos

7.2 Distribucién de casos segun sensacién de cuerpo extrafio asociado a
Pterigién
Del total de casos se observd que en el grupo Biorregulador (n=42) 29 casos (69%)

no presentaron sensacion de cuerpo extrafio, y 13 casos (31%) presentaron
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sensacion de cuerpo extrafio; mientras que, en el grupo Quirargico, 26 casos (63.4%)
no presentaron sensacion de cuerpo extrafo, y 15 casos (36.6%) si lo presentaron.

Se observo una reduccion de riesgo absoluto de 5.6%, en cuanto a la sensacion de
cuerpo extrafio en el grupo Biorregulador, obteniendo un NNH: 17.8, lo que significa
gue de cada 17 casos tratados con Biorregulador, 1 de ellos presentara sensacion de

cuerpo extrafio con respecto al Quirdrgico.

SENSACION DE |BIORREGULADOR| QUIRURGICO
CUERPO
B Casos % Casos %
EXTRANO
No molestia 29 69% 26 63.4%
Molestia 13 31% 15 36.6%
TOTAL 42 100% 41 100%

Fuente: hoja de recoleccién de datos

7.3 Distribucion de casos segun sensacion ardor asociado a Pterigion

Del total de casos se observo que en el grupo Biorregulador (n=42) 29 casos (69%)
no presentaron sensacion de ardor, y 13 casos (31%) presentaron sensacion de
ardor; mientras que, en el grupo Quirdargico, 30 casos (73.2%) no presentaron
sensacion de ardor, y 11 casos (26.8%) si lo presentaron.

Se evidencid un incremento de riesgo absoluto de 4.12%, en cuanto a la sensacion

de ardor en el grupo Biorregulador, obteniendo un NNH: 24.3, lo que significa que de
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cada 24 casos tratados con Biorregulador, 1 de ellos presentara sensacion de ardor

con respecto al Quirudrgico.

SENSACION DE | BIORREGULADOR| QUIRURGICO
ARDOR Casos % Casos %
No Molestia 29 69% 30 73.2%
Molestia 13 31% 11 26.8%
TOTAL 42 100% 41 100%

Fuente: hoja de recoleccién de datos

7.4 Distribucién de casos segun sensacion lagrimeo asociado a Pterigion

Del total de casos se observo que en el grupo Biorregulador (n=42) 36 casos (85.7%)
no presentaron sensacion de lagrimeo, y 6 casos (14.3%) presentaron sensacion de
lagrimeo; mientras que, en el grupo Quirdrgico, 36 casos (87.8%) no presentaron
sensacion de lagrimeo, y 5 casos (12.2%) si lo presentaron.

Se demostrd un incremento de riesgo absoluto de 2.09%, en cuanto a la sensacién
de lagrimeo en el grupo Biorregulador, obteniendo un NNH: 47.8, lo que significa que
de cada 47 casos tratados con Biorregulador, 1 de ellos presentard sensacién de

lagrimeo con respecto al Quirdrgico.
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BIORREGULADOR| QUIRURGICO
LAGRIMEO
Casos % Casos %
No Molestia 36 85.7% 36 87.8%
Molestia 6 14.3% 5 12.2%
TOTAL 42 100% 41 100%

Fuente: hoja de recoleccién de datos

7.5 Distribucién de casos segun sensacion de resequedad asociado a Pterigion
Del total de casos se observo que en el grupo Biorregulador (n=42) 31 casos (73.8%)
no presentaron sensacion de resequedad, y 9 casos (21.4%) presentaron sensacion
de resequedad; mientras que, en el grupo Quirdrgico, 38 casos (92.7%) no
presentaron sensacion de resequedad, y 3 casos (7.3%) si lo presentaron.

Se demostrd un incremento de riesgo absoluto de 18.9%, en cuanto a la sensacién
de resequedad en el grupo Biorregulador, obteniendo un NNH:5.3, lo que significa
gue de cada 5 casos tratados con Biorregulador, 1 de ellos presentara sensacion de

resequedad con respecto al Quirdrgico.

BIORREGULADOR| QUIRURGICO
RESEQUEDAD
Casos % Casos %
No Molestia 31 73.8% 38 92.7%
Molestia 9 21.4% 3 7.3%
TOTAL 42 100% 41 100%

Fuente: hoja de recoleccion de datos




X. DISCUSION

La presente tesis fue desarrollada con una poblacion total de 52 sujetos divididos en
dos grupos: Biorregulador y Quirudrgico, de los cuales el promedio de edades del
primero fue de 48.5+ 11.8 afios con un minimo de 31 afios y un maximo de 69 afios,
mientras que en el grupo quirdrgico fue de 50.8 + 15.1 con un minimo de 28 afios y
un maximo de 75 afios, lo cual coincide con las poblaciones encontradas en el
estudio de Farhad Resvan et al., en donde el promedio de edades fue de 50.9 + 6.3

afios. 19

El sexo méas afectado fue femenino, en un 78.3% en el Biorregulador y de 62.1% en
el Quirdrgico, lo cual contrasta con estudios realizados por Panchapakesan J et al en

donde encuentran que es 11% mas comun en el sexo masculino®>.

Los municipios con la mayor distribucion de casos fueron Mejicanos y Cuscatancingo
para el grupo Biorregulador y San Salvador y Mejicanos para el grupo Quirlrgico,
ambos pertenecientes al area de asentamiento humano de tipo urbano (83.3% y
89.7% respectivamente), lo cual discrepa con lo encontrado por Asokan R et al., en
donde la mayoria de pacientes que presentaron diagnostico de Pterigion habitaban
en el area rural (16.2%).5%° Se debe tomar en cuenta que el area geografica de
influencia del Hospital Nacional “Dr. Juan José Fernandez” corresponde

predominantemente al area urbana del departamento de San Salvador.

Al hacer la diferenciacién entre ocupaciones que implican o no exposicién solar, se

obtuvo que la mayoria no realizaba trabajos en los que debieran exponerse al sol;
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estos resultados difieren de los encontrados en otros estudios como el de Chavan et
al., donde el 82% de las ocupaciones implicaban exposicion solar (trabajos en
granjas);®’ asi como el estudio realizado por Arias Diaz y Col., en el Instituto Cubano
de Oftalmologia “Ramén Pando Ferrer” donde se encontrd relacion entre trabajos
con exposicion solar y mayor nimero de pacientes con Pterigion.>® Esta discrepancia
podria deberse a la ausencia de informacién de las labores que los sujetos realizaron

en sus primeras décadas de vida para determinar asi riesgo por rayos ultravioleta.

A su vez, cabe recalcar que si bien las ocupaciones mas frecuentes: Ama de casa y
oficios domésticos, no tienen exposicion directa al sol, si estdn expuestas a otros
irritantes descritos en la génesis del Pterigion, como el calor emanado por cocinas.
Sanz Pérez y Col., obtuvieron como resultado que el 18% de los pacientes
realizaban trabajo de cocina como labor principal, siendo la segunda ocupacién mas
frecuente de su estudio®®. Diaz y Col., detectaron exposicién al calor en el 50% de
los pacientes con Pterigion, siendo el irritante mas observado en su poblacion,

superado Unicamente por exposicion solar. 80

Segun los resultados obtenidos hubo una predominancia leve de Pterigion en ojo
derecho en relacién al ojo izquierdo, con porcentaje del 54.2% del total de sujetos
con la patologia en el ojo derecho; Paracha y Col., obtuvieron resultados muy
similares con 54% de pacientes con Pterigion en ojo derecho y 46% en el izquierdo.6?
Pérez Parra y Col., también encontraron predominio del 55.5% en ojo derecho, ©?
asimismo Pérez J., y Col., obtuvieron una frecuencia en ojo derecho del 68%, siendo

notablemente mayor al ojo izquierdo.®?
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Segun estudios como el de Ti y Col., la escision de Pterigion por procedimiento
quirirgico se asocia con una alta y variada tasa de recidiva.®* Se ha descrito en la
literatura que la tasa reportada de recurrencia después de una escision simple sin
tratamiento adyuvante varia desde 24 a 89%.% La presencia de cierto grado de
inflamacion usualmente se considera un proceso normal de la cicatrizacion después
de un procedimiento conjuntival, sin embargo, se sugiere que la persistencia de la

inflamacién post quirtrgica puede llevar a recurrencia y resultados poco estéticos.®®

Debido a que el desarrollo de Pterigidon incluye proliferacion de la conjuntiva y el
tejido fibrovascular subyacente, se usa Mitomicina C o 5-fluorouracilo intraoperatorio
0 post-operatorio para inhibir estos cambios, y asi reducir la recurrencia.®’

Mitomicina C es un agente alquilante que inhibe la division celular al inhibir el ADN y
el ARN celular. Previene la expansion del tejido fibrovascular por su efecto
antiproliferativo de induccion de apoptosis de fibroblastos y la regulacion de los
niveles de expresion de la proteina ARNm; también tiene una potente propiedad
antiangiogénica que suprime la nueva vasculatura en el sitio de lesion. En el estudio
de da Costa Paula et al, se mostré un efecto positivo en cuanto a la inflamacion
conjuntival post cirugia de Pterigion, por lo que se sugiere que podria estar

relacionado con una menor tasa de recurrencia.>®

El 5-fluorouracilo es un analogo de pirimidina que interfiere con la sintesis de ADN y
ARN para inhibir la proliferacion de fibroblastos. Como se cree que la recurrencia de
Pterigion es debido a la migracion y proliferacion de estos, el 5-fluorouracilo podria

detener su progresion y recurrencia. En el estudio de Sidra Malik et al, se compar¢ el
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efecto intralesional de este medicamento en Pterigion primario versus recurrente
donde la mayoria de pacientes reconocieron alivio de sintomas y lagrimeo en ambos
grupos, ademas de la mejoria clinica y cosmética. Sin embargo, no hubo un efecto

significativo en el astigmatismo corneal asociado a Pterigion.%8

Dipiridamol inicialmente fue un medicamento antianginoso, posteriormente se
encontré su actividad de antiagregante plaquetario. No es carcinogénico ni
mutagénico. Su efecto relevante en Pterigion es su actividad antiinflamatoria, con
supresion de TNF-a y NF-B. La administracion intravitrea ha regulado el flujo
sanguineo ocular en experimentos en animales. Carlock et al, reporté un caso de
una paciente de 35 afos con tratamiento tépico de dipiridamol durante 12 meses
con mejoria notable de los sintomas, remision de Pterigion del limbo corneal,
longitud disminuida de 1.5 a 1.0mm, y de altura de 1.0 a aproxidadamente

0.3mm; con hiperemia y vascularizacién completamente resuelta.3!

En el estudio de Kampitak K, se uso hidroxipropil metilcelulosa (lagrimas artificiales)
como agente coadyuvante posterior a la cirugia. El grupo con las lagrimas artificiales
agregadas tuvo una recurrencia menor en comparacion con el grupo control (sin este
medicamento). Sin embargo, ambos grupos tuvieron tasas de recurrencia altas (16%

y de 33% respectivamente).5®

La tasa de recurrencia de Pterigion después de una cirugia con autoinjerto
conjuntival limbal es menor que con la técnica de esclera desnuda, Mitomicina C

intraoperatoria o el autoinjerto conjuntival bulbar.”
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Para el presente estudio la tasa de recidiva fue de 31.7% en el grupo que fue tratado
Gnicamente con procedimiento quirdrgico mas el uso de lagrimas naturales en el
postoperatorio, esta tasa entra entre los rangos de recurrencia de Pterigion post
tratamiento.

Las técnicas que se utilizaron en los sujetos del grupo quirdrgico en el presente
estudio fueron 82% (34 casos) con técnica con injerto libre, 21% (9 casos) con
técnica con colgajo rotatorio, y 2.4% (1 caso) con técnica de esclera desnuda.

Para los sujetos que fueron sometidos a técnica de injerto conjuntival, la tasa de
recidiva fue de 23.5% (8 casos) y para los que fueron sometidos a escisién de
Pterigion por medio de la técnica de colgajo rotatorio la tasa de recidiva fue de 55.6%
(5 casos).

No se observé recidiva en los sujetos sometidos a cirugia con técnica de esclera
desnuda, esto contrasta con el estudio de Hacioglu y Col., donde el mayor porcentaje
de recidiva lo tiene dicha técnica (38-88%), ademas encontraron porcentajes
similares entre la técnica de colgajo conjuntival libre y colgajo rotatorio, siendo de
5.3-21% y 5-30% respectivamente.’ La diferencia puede deberse a que la cirugia de
escision de Pterigién con esclera desnuda es la técnica con mayor porcentaje de
recidiva, por lo que rara vez es usada por oftalmdlogos y al no contar con una

muestra mas grande, no puede medirse el porcentaje de recidiva de forma confiable.

La mayoria de pacientes con Pterigion se presentan de forma sintomatica.”

Gonzales Poveda y Col., estimaron para el area de Andrés Eloy Blanco en

65



Venezuela, que un 87.19% de pacientes con la patologia padecian algun tipo de
sintomatologia.”® Se ha descrito en la literatura sensaciones de lagrimeo, cuerpo
extrafio, ardor, dolor y resequedad asociadas a Pterigion.”*’> La presencia de
sintomas es secundario al crecimiento del Pterigién,’® por lo que la ausencia de
sensaciones indeseables en los sujetos tratados en el grupo biorregulador parece

responder a la detencion del crecimiento y la regresion en el tamarfio de Pterigion.

En los pacientes que se someten a escision de Pterigidn, se ha observado que el
dolor post operatorio tiende a disminuir en el transcurso de los primeros dias,
verificado por Ozcimen y Col., quienes incluso obtuvieron reduccion del dolor al dar
tratamiento post quirlrgico con gotas de Nepafenac al 0.1%.’” Hay carencia de
estudios que evallen dolor a mediano y largo plazo en pacientes con keratectomia
por Pterigidn, sin embargo, se observa que la tendencia del dolor es a la baja durante
la primera semana post operatoria,’® aun con diferentes tratamientos analgésicos.’®
Esto se constata en el grupo quirargico, en el cual al ser valorados los sujetos con
meses posteriores a la intervencion, la mayoria declar6 ausencia de dolor;
paralelamente, se observdé un porcentaje similar de sujetos sin dolor en el grupo

biorregulador, aun cuando no presentaran remision total.

Diaz Alfonso y Col., en su estudio comparativo de técnicas quirdargicas en Pterigion
primario encontraron como sintomas previo intervencion, segun orden de frecuencia:
ardor o irritacion, sensacion de cuerpo extrafio y epifora; 8 dichos sintomas se
observaron en el presente estudio al hacer las evaluaciones a varios meses post
intervencion, con porcentajes similares entre los grupos biorregulador y quirurgico.

Segun los resultados obtenidos, el tratamiento biorregulador no presenta un aumento
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significativo en la persistencia de los sintomas mencionados en relacion al

tratamiento quirdrgico a largo plazo.

En pacientes postquirargicos se ha observado que la inflamacion y edema del sitio
operatorio, asi como las molestias, disminuyen drasticamente en los primeros 15
dias, con ninguna o minima molestia al mes post intervencién.8: Mimouni y Col.,
constataron los sintomas post operatorios de dolor, sensacion de cuerpo extrafio,
lagrimeo y ardor, siendo la sensacion de cuerpo extrafio el mas frecuente; ademas,
evidenciaron disminucién de los sintomas en dias progresivos, hasta alcanzar su
menor valor en la evaluacion a 21 dias.?? Sati y Col., observaron coémo sintomas post
operatorios: sensacion de cuerpo extrafio, epifora, dolor e irritacion, siendo el mas
frecuente epifora, desapareciendo los sintomas en su mayoria a los 14 dias y sdélo en

algunos casos hasta los 30 dias.®3

En el grupo de sujetos con tratamiento biorregulador se observé con mayor
frecuencia sensacion de resequedad ocular en relacion a los sujetos del grupo
quirdrgico, si bien se presentd en menos de un cuarto de los sujetos estudiados.
Kampitak y Col., no obtuvieron correlacion entre el tamafio de Pterigion y tiempo de
ruptura lagrimal y test de Schirmers,®* asimismo, los resultados obtenidos por

Biedner y Col., sugieren que la resequedad de ojo no es factor causal de Pterigion.8

Tanto en el grupo biorregulador como el quirtrgico hubo ausencia de complicaciones
a largo plazo; las complicaciones inmediatas o de mediano plazo no se pudieron
valorar en el caso de los sujetos que recibieron cirugia debido a la usencia de datos
en los expedientes. Entre las complicaciones post quirdrgicas a largo y mediano
plazo que se esperarian encontrar se listan granulomas conjuntival, quiste
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conjuntival, infeccién y escleritis necrotizante.8¢6 Dominguez y Col., no encontraron
complicaciones de largo plazo con excepcion de recidivas en su estudio de
autoinjerto conjuntival, con 5.25% de complicaciones a mediano plazo vy
complicaciones inmediatas poco significativas.8’” Aragonés Cruz obtuvo un 4% de
complicaciones inmediatas y 8% de complicaciones postoperatorias a mediano a

largo plazo.®®

En base a los resultados obtenidos, se evidencia que el tratamiento biorregulador en
inyeccion subconjuntival de Mucosa Compositum y Graphites Homaccord, con
seguimiento topico de lagrimas naturales con Traumeel, presenta menor tasa de falla
terapéutica e igual seguridad con respecto a la extirpacion quirargica convencional

para el manejo de Pterigion.
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XI. LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Hubo retraso de 4 meses en la implementacion del estudio debido al proceso
de autorizacién de permisos por parte del Hospital Nacional “Dr. Juan José

Fernandez’.

Durante la recoleccion de informacion de los sujetos a seleccionar para el
estudio, se encontré expedientes con datos faltantes, asi como historias

clinicas o reportes operatorios incompletos.

Al realizar las llamadas para contactar a los sujetos seleccionados, algunos
habian cambiado numero telefébnico y en otras ocasiones no se logro
conmutar la llamada. Algunos sujetos que fueron contactados para formar
parte del estudio no se presentaron el dia que fueron citados para realizar la

evaluacion oftalmolégica actual.

La bibliografia disponible sobre los medicamentos biorreguladores utilizados
es limitada, asimismo, existe carencia de bibliografia referente al método

empleado en el grupo biorregulador por tratarse de un tratamiento innovador.

Existe cierta reserva para incluir medicamentos biorreguladores en el
tratamiento de patologias en la préactica clinica diaria debido al

desconocimiento de la efectividad o efectos adversos de estos.
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XII. CONCLUSIONES

El Pterigion fue mas frecuente en aquellos sujetos con edad a partir de la
quinta década de la vida, de sexo femenino y de area de asentamiento
urbano, asimismo, los sujetos con ocupaciones que no involucraban

exposicidn solar presentaron Pterigion con mayor frecuencia.

El tratamiento biorregulador produce remisién del grado de Pterigion en
relacion al grado inicial previo al tratamiento, tanto en grados avanzados como
iniciales en una relacién directamente proporcional con respecto al tiempo, es
decir, a mayor grado de Pterigion mayor tiempo promedio en meses se

necesita para su remision.

El tratamiento quirdrgico convencional se realiz6 en grados intermedios a
avanzados de Pterigidn, presentando recidiva en frecuencia esperada segun

la literatura dentro del primer a segundo afio posterior a la intervencion.

Existe significativamente mayor riesgo de falla terapéutica posterior a
tratamiento quirdrgico convencional que al brindar tratamiento biorregulador

para la curacion de Pterigion.

Existe mayor riesgo de recidiva posterior al tratamiento quirtrgico en aquellos

casos de Pterigibn recurrente, mientras que al ser comparado con el
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tratamiento biorregulador, dicho riesgo es mucho menor, incluso en algunos
casos que fueron considerados inoperables, el tratamiento biorregulador logré

remision del grado inicial.

El riesgo de no aliviar los sintomas asociados a Pterigion posterior al
tratamiento, fue similar a mediano y largo plazo entre el tratamiento
biorregulador y el quirdrgico, con excepcién de resequedad ocular la cual
persiste mas comunmente con tratamiento biorregulador, sin ser en frecuencia

significativa.

Hubo ausencia de complicaciones a largo y mediano plazo en ambos grupos
estudiados, confirmando la seguridad del tratamiento biorregulador en relacion

al tratamiento quirdrgico.

Como conclusion general, el tratamiento con medicamentos biorreguladores
en inyeccion conjuntival y gotas disminuye notoriamente el grado de Pterigion
primario y recurrente, por lo tanto constituye una alternativa de efectividad
igual o mayor al tratamiento quirdrgico convencional en la curacion de
Pterigion debido a la menor tasa de falla terapéutica y ausencia de

complicaciones.
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Xlll. RECOMENDACIONES

Para generalizar los resultados obtenidos en el presente estudio, se sugiere
realizar estudios mas rigurosos como ensayos clinicos controlados con este
tratamiento innovador, con el fin de homogenizar resultados, valorar sus
implicaciones y evaluar su aplicacion como una alternativa al tratamiento

convencional de Pterigion.

Se sugieren nuevos estudios con el tratamiento biorregulador, con el fin de
estandarizar el método empleado y valorar la eficacia de cada medicamento

utilizado.

Se recomienda dar seguimiento a esta linea de investigacion para explicar los
mecanismos biomoleculares por los cuales los medicamentos biorreguladores

revierten el crecimiento fibrovascular en la patogenia del Pterigion.

Capacitar y concientizar a la comunidad médica sobre la efectividad de los
medicamentos biorreguladores para el tratamiento de patologias en base a

evidencia cientifica reproducible.
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ANEXOS

Consentimiento Informado

“Efectividad del tratamiento biorregulador en comparacién al manejo
convencional paralaremision de Pterigién”
Investigadores: Armando Ernesto Lazo, Karla Mariela Ramirez, José Eduardo

Valencia, Dra. Mélida Josefina Rivas de Lazo.

Estamos realizando una investigacién con el fin de conocer los resultados de dos

formas distintas de manejar el Pterigion o esa carnita en los 0jos.

Usted esta siendo invitado/a a participar ya que fue tratado previamente de esa
carnita o Pterigibn con cirugia o con inyeccibn del medicamento llamado

biorregulador.

El propoésito de esta investigacion es conocer si se puede ofrecer una nueva opcion

terapéutica al manejo convencional de Pterigion.

Riesgos y beneficios

Ud. no va a tener ningun beneficio extra aparte de una evaluacion del ojo al momento
actual para ver si no le ha vuelto a salir la carnita. Tampoco corre ningln riesgo ya
gue en este estudio solo se le va a examinar el 0jo por un especialista y sus datos

estaran protegidos.

Confidencialidad
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Toda su informacién o datos que lo puedan identificar estaran cuidados por los
investigadores y seran manejados confidencialmente. Solamente Armando Ernesto
Lazo, Karla Mariela Ramirez y José Eduardo Valencia tendran acceso a los datos

crudos o que puedan identificarlo directa o indirectamente.

Derechos

Si ha leido este documento, comprendido la explicacion y ha decidido participar, por

favor entienda que su participacion es completamente voluntaria.

En caso de aceptar ser parte del estudio sera evaluado por el Oftalmélogo
colaborador en el estudio para ver como estan sus 0jos y ver si ha vuelto a aparecer

la carnita o no.

En caso que se encuentre reaparicion de la enfermedad se referird para su

tratamiento adecuado.

Tiene derecho a no querer participar o retirarse del estudio en cualquier momento y

no le va a pasar nada.

Su firma en este documento significa que ha decido participar después de haber

leido y discutido la informacion presentada en esta hoja de consentimiento.

En cualquier momento, puede solicitar sus datos personales, que constan en el
estudio, asi como retirarse del estudio y solo tiene que decirselo a los investigadores
sin mayor explicacion ni tramite. Puede preguntar mas sobre el estudio a los

investigadores al teléfono que esta en esta hoja informativa.

CONSENTIMIENTO.
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Hago constar que he entendido lo que se me ha explicado sobre esta investigacion y se han
contestado mis preguntas por lo que estoy de acuerdo en participar, y sé que se me va a
hacer un examen del ojo por especialista oftalmélogo y que los investigadores van a revisar

mi expediente.

Nombre de paciente Firma de paciente Fecha

(Huellas en caso de no poder firmar)

Nombre de testigo Firma de testigo Fecha

Nombre de investigador Firma de investigador Fecha
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HOJA DE REGISTRO DE ESTUDIO

Cddigo:
Nombre: Edad: Sexo: M | F
Ocupacion: Municipio: UIR
Grado de Pterigion: 0 |12 |3 |4 | Recurrente: SI | NO

Tratamiento recibido:

Tratamiento recibido # Tratamientos # Inyecciones

Escisién del Pterigion con colgajo rotatorio

Inyeccion Subconjuntival con Graphites-

homaccord + Mucosa Compositum

Inyeccidn Subconjuntival con Graphites-
homaccord + Mucosa Compositum y Gotas con

Traumeel

Historia de Recurrencia post tratamiento: SI | NO N°:

Manejo de recurrencia al momento: Biorregulador | Colgajo | Otro quirurgico | Sin manejo |

Biorregulador al momento: 2 medicamentos | 3 medicamentos

*U: Urbano R: Rural

76



Complicaciones:

Nombre: Edad: Sexo: M | F
Ocupacion: Municipio:
Grado de
= No Poca Molestia Muy
| Senale con Pterigidn
Dolor Sensacion | molestia | moderada | molesto
X )
:0]1]2
Sensacion de
No dolor 1314
cuerpo
Muy Leve
extrano
Leve
Ardor
Moderado
Prurito
Severo
Lagrimeo
Resequedad
ocular

Complicaciones:
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