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RESUMEN

INTRODUCCION: El sindrome de ojo seco es una patologia multifactorial que afecta
a la superficie ocular generando resequedad, alteracion de la vision, inflamacién ocular

en distintos grados o induciendo a problemas oculares permanentes.
OBJETIVO: Describir los avances diagnosticos y terapéuticos del sindrome de ojo seco.

METODOLOGIA: Este trabajo se llevd a cabo mediante una revision de la literatura
cientifica respecto al diagnostico y actualizacion terapéutica del sindrome de ojo seco en
bases de datos y buscadores cientificos “Pubmed, Scopus, Medline, Cochrane, y
ScienceDirect”, siendo los de principal estrategia aquellos articulos de los ultimos cinco

anos.

RESULTADOS: Al ser una entidad multifactorial, la clinica de ojo seco dependera del
factor desencadenante. Generalmente presentan sensacidn de cuerpo extrafo, irritacion
ocular, dolor o ardor, fotosensibilidad y enrojecimiento. Hasta el momento no existe una
prueba “Gold Estandar” que permita el diagnostico preciso de la enfermedad del ojo seco,

ya que su clinica es poco especifica.

En la actualidad resaltan tratamientos destinados a contrarrestar la enfermedad, entre ellos
luz intensa pulsada (IPL), suero aut6logo (AST), diquafosol de accion prolongada
(DEO089C), toxina botulinica A (BTA) e hydroculaire que permiten la hidratacion de la

pelicula lagrimal en casos moderados a severos.

CONCLUSION: Existe limitacion sobre nuevos avances con respecto al diagnéstico de
esta patologia por sus caracteristicas de multifactorialdad, por ende el tratamiento esta
encaminado de acuerdo a los factores desencadenantes propios de cada paciente.

PALABRAS CLAVE: 0JO SECO, DIAGNOSTICO, TRATAMIENTO.



ABSTRACT

INTRODUCTION: Dry eye syndrome is a multifactorial pathology that affects the
ocular surface, causing dryness, visual changes, varying degrees of ocular inflammation,

or permanent ocular problems.
OBJECTIVE: To describe the diagnostic and therapeutic advances in dry eye syndrome.

METHODOLOGY: This work was carried out by means of a review of the scientific
literature regarding the diagnosis and therapeutic update of dry eye syndrome in databases
and scientific search engines "PubMed, Scopus, Medline, Cochrane, and ScienceDirect,"

being the main strategy articles of the last five years.

RESULTS: Being a multifactorial entity, dry eye symptoms depend on the triggering
factor. They usually present a foreign body sensation, ocular irritation, pain or burning,
photosensitivity and redness. To date, there is no "Gold Standard" test to accurately

diagnose dry eye disease because the symptoms are not very specific.

Currently, there are treatments to combat the disease, including intense pulsed light (IPL),
autologous serum (AS), long-acting diquafosol (DE-089C), botulinum toxin A (BTA),
and hydroculaire, which allow hydration of the tear film in moderate to severe cases.

CONCLUSION: New advances in the diagnosis of this pathology are limited due to its
multifactorial characteristics; therefore, the treatment is directed according to the

triggering factors of each patient.

KEYWORDS: DRY EYE, DIAGNOSIS, TREATMENT.
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INTRODUCCION

El sindrome de ojo seco (SOS), constituye uno de los trastornos oculares mas frecuentes
en la actualidad (1). Esta alteracion ocular es resultado de una excesiva produccion de la
lagrima o del déficit funcional en la evaporacion de la misma. (2,3). EI SOS genera una
irritacion ocular por la deficiente cantidad y calidad lagrimal o por la evaporacion de la
misma, provocando sintomas como ardor, sensacion de cuerpo extrafio, enrojecimiento
ocular, alteracion de la agudeza visual, e inestabilidad de la pelicula lagrimal con dafio

potencial de la superficie ocular, entre otros (4,5).

El desarrollo de esta condicion se atribuye a multiples factores de los cuales destacan
(edad, género femenino, enfermedad tiroidea, enfermedad autoinmune, exposicion a
radiacion ionizante, factores ambientales, artritis reumatoidea y lupus eritematoso

sistémico, entre otros) (6).

El compromiso de la estructura lagrimal, pondré en riesgo la estabilidad de la superficie
ocular. La hiperosmolaridad lagrimal, consecuente de la disfuncion de las glandulas de
Meibomio genera una discontinuidad en la capa lipidica de la pelicula lagrimal
provocando la evaporacion de las lagrimas. La deficiente cantidad lagrimal, el retraso en
el “clearance” lagrimal, conducen a la inflamacion crénica, deslindando a largo plazo el
SOS (7-10).

A pesar del avance cientifico, no se determina la incidencia y prevalencia de ojo seco,
debido a la carencia de una prueba diagndstica que facilite el conocimiento de forma
confiable. Se estima de forma global, una edad promedio entre 30 a 50 afios para el
desarrollo de la SOS, con mayor predominio para el sexo femenino 2:1, expresando el
caracter hormonal, el envejecimiento progresivo de la poblacion, la carencia nutricional,

la polucién ambiental, obesidad, entre otros (11,12).

En los ultimos afos, debido a la emergencia sanitaria de COVID-19, el uso de las
tecnologias de informacién y comunicacion (TICS); represent6 una tendencia en ascenso
sobre el numero de casos de este sindrome, puesto que en la mayoria de hogares el uso
de estas herramientas informaticas fue vital para el desempefio de dindmicas sociales y

actividades laborales (6,13).

Segun la Encuesta Multiproposito TIC 2020 del Instituto Nacional de Estadisticas y
Censos (INEC), nuestro estado presentd un incremento 7.7 puntos porcentuales desde el



afio 2019 hasta el 2020, alcanzando el 45,5% a escala nacional, de hogares con acceso a
internet (13).

En virtud de la multifactorialdad de esta alteracion ocular, existe una limitacion para
ejercer un diagndstico oportuno, debido a la falta de una prueba de oro o “Gold Estandar”.
Sin embargo, en la actualidad se atribuye ayuda a escalas subjetivas validadas como el
“Indice de Enfermedad de la Superficie Ocular (OSDI) y la Evaluacién de Sintomas en
el Ojo Seco (SANDE)”. El OSDI representa un test que abarca 12 preguntas con
puntuaciones de 0 a 100, encaminadas a los sintomas presentados durante la semana

anterior en el cual los valores mas altos indicaran enfermedad mas grave (9,10,14,15).

Por otro lado, la escala psicométrica SANDE, pretende valorar los distintos grados de
dolor o malestar que experimenta el paciente; en otros términos valora la gravedad como
la frecuencia de los sintomas (16-18). No obstante, existen examenes clinicos como “la
tincion de la cornea y la conjuntiva con fluoresceina y/o verde de lisamina, el tiempo de
ruptura de la pelicula lagrimal y la prueba de Schirmer” cuya funcion es encaminar el
diagnostico valorando cada estructura de la superficie corneal. Algunas pruebas se pueden
realizar dentro del consultorio como la medicion de la osmolaridad de la pelicula lagrimal
y la prueba de MMP-9, para complementar la evaluacion. Otras pruebas como la
meibografia, nos permitiran evaluar la gravedad de la disfuncion de las glandulas de
Meibomio (10,19).

Anteriormente el tratamiento para el ojo seco se encaminaba al alivio de la
sintomatologia, actualmente la terapia esta dirigida a corregir el factor desencadenante
(20). Entre sus opciones terapéuticas destacan tratamientos tradicionales (lagrimas
artificiales, compresas tibias e higiene de los parpados). Los acidos grasos “omega 3, 6 y

9” que permiten modular la actividad de 1a glandula lagrimal y de Meibomio (21-26).

Sin restar importancia se menciona en diversos estudios el uso de farmacos
antiinflamatorios como ciclosporina A topica (CsA) al 0,05 %, por su capacidad para
disminuir la activacién de las citoquinas inflamatorias, debido a que actia como
inmunomodulador, pero a su vez presenta mayor solubilidad frente a agentes oleosos
“aceite de castor, oliva, mani o maiz”; contribuyendo a mejorar el tiempo de retencion

ocular (23,25,26).
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El empleo de tetraciclina, minociclina y doxicilina, ha dado resultados favorables en casos
de SOS moderado o severo de la disfuncion de las glandulas de Meibomio. Por otro lado,
el empleo de la terapia de termoconduccion, contribuye a la secrecion de la glandula al

alcanzar la temperatura necesaria, mejorando los sintomas (21-26).

A razon de todo lo mencionado se pretende identificar aquellas terapias actuales como

anteriores que permiten abordar el agente causal y brindar mejoria en los sintomas.

JUSTIFICACION

En la actualidad el SOS, constituye una afeccion mayormente consultada en el area de
oftalmologia, requiriendo una mayor necesidad de nuevas terapias. Se estima que el SOS,
afecta cerca de 4.8 millones de personas alrededor del mundo, con predominio en el sexo
femenino (2:1), segun el estudio dirigido por especialistas de Brigham and Women’s

Hospital publicado en “American Journal of Ophthalmology” (1,27).

La reduccion de la funcién visual generada por el dolor e irritacién ocular constante
ocasiona compromiso en la calidad de vida, ademéas de un fuerte impacto en la salud
publica, dado que el costo del tratamiento incrementa la utilizacién del sistema de salud

y sus gastos asociados (6,8,28).

A razon de este incremento, se han propuesto escalas subjetivas, basadas en la clinica de
la enfermedad que faciliten el diagndstico y permitan al profesional brindar el tratamiento
encaminado hacia la causa y diferir del tratamiento tradicional que ambiguamente se
otorgaba (6,8,28).

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

A lo largo de los afios la enfermedad de ojo seco se ha abierto paso gracias a su
multifactorialdad e incremento su prevalencia de forma considerable. Esta entidad clinica
afecta a grupos etarios por encima de los 50 afios de edad con predisposicién al sexo
femenino a esto sumado los factores ambientales como las condiciones laborales como

médicas que contribuyen al desarrollo de la misma.

Aln, cuando esta alteracion se ha estudiado con antafio no existe un test o prueba
especifica que nos ayude a diagnosticar con precision el mismo, por lo que se convierte

en un contratiempo para el medico profesional. Y a su vez dependiendo del factor
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desencadenante, poder atribuir un tratamiento que ayude a controlar la sintomatologia
Anteriormente el uso de las lagrimas artificiales era considerado la terapia adecuada, no
obstante, los productos de reemplazo, Unicamente mantienen el equilibrio de la superficie
ocular y la pelicula lagrimal. Por otro lado, en el SOS moderado o severo se requerira el
uso de productos farmacologicos que estimulen la produccién lagrimal, o incluso la

combinacidn de terapias (29-31).

Aproximadamente el 1.4 billones de personas sufren el SOS alrededor del mundo. Este
incremento de nimero de casos provocd alerta y preocupacion, encontrandose mas comun
en la atencion médica de primer nivel. Por ende, los médicos profesionales debemos estar

capacitados para poder dar un abordaje oportuno a la misma.

Se han propuesto varios test validados con parametros subjetivos en los que se valoran
los signos y sintomas, y a su vez combinarlos con pruebas como el test de Schirmer que
favorece a una mejor interpretacion del sindrome. La mayoria de estudios recalcan que el

uso de ambas opciones contribuye a llegar al diagnostico.

CAPITULO I

MARCO TEORICO
1.1 DEFINICION

El ojo seco es una patologia, resultante de la ausencia en la homeostasis sobre alguna de
las estructuras de la Unidad Funcional Lagrimal (UFL); que conforman; parpados,
nervios motores y sensitivos, glandulas lagrimales y la superficie ocular que abarca las

glandulas de Meibomio, cornea y la conjuntiva (5).

Ciertas alteraciones en la estructura de la lagrima, inflamacion de la cornea, alteraciones
neurosensoriales que alteran la pelicula lagrimal, hiperosmolaridad, favorecen a la

desarrollo del ojo seco (5).

1.2 EPIDEMIOLOGIA
A nivel mundial, alrededor del 34% de la poblaciéon desarrolla sindrome SOS, su
prevalencia incrementa en senescentes mayores de 75 afios con el 18,6%, Generalmente
se presenta con mayor frecuencia en las mujeres (8.8%) con una relacion de 2:1, siendo

asi en los hombres el 4.5% (5).
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1.3 FACTORES DE RIESGO
Al ser una entidad clinica multifactorial; la senectud y el sexo femenino se establecen
como principal factor de desarrollo, sin embargo se presenta en patologias como la acné,
rosacea, enfermedades autoinmunes, sindrome de Sjogren, virus del herpes zoster con
afeccion ocular, diabetes mellitus e incluso la exposicién elevada a ordenadores, uso de

lentes de contacto y antecedente de cirugia corneal (4).

Existe también factores iatrogénicos por el uso de medicamentos comunes, entre lo que
destacan los colirios con vasoconstrictores, medicamentos sistémicos como beta-
bloqueantes, diuréticos, antihistaminicos, antimuscarinicos, y ansioliticos, ademas, la
exposicion a climas secos, viento, contaminantes volatiles, humo y aire acondicionado

pueden causar irritacion de la mucosa del ojo y aumentar la evaporacion de lagrimas (4).

1.4 FISIOPATOLOGIA
La presencia de factores ambientales, iatrogénicos y/o infecciones, genera inestabilidad
en la pelicula lagrimal, provocando hiperosmolaridad, la excesiva resequedad conlleva a
la activacion de la cascada de liberacion de citoguinas pro-inflamatorias, la lesion epitelial
provocada por la activacion causa la apoptosis, con pérdida de las células caliciformes,
asi como cambios en la superficie. Al presentarse cierta inestabilidad de la pelicula
lagrimal, trae consigo dafo grave (1).

El dafio epitelial causa una estimulacion en los nervios corneales produciendo
manifestaciones clinicas entre las cuales se presenta escozor, aumento del lagrimeo,

parpadeo a repeticion, causando en el paciente molestias (1).

1.5 CLASIFICACION
El SOS se categoriza: en 0jo seco por disminucion de la secrecion lagrimal y el ojo seco

evaporativo.

e Ojo seco por disminucidon de la secrecién lagrimal.
La hiposecrecion provoca una alteracion en la osmolaridad de la lagrima y desencadena

respuestas inflamatorias (6).

Este tipo de SOS, se subdivide en dos patologias asociadas al sindrome de Sjogren, la
primera, se trata de una exocrinopatia de glandulas lagrimales obstruidas debido a un
proceso autoinmune, en el cual la infiltracion e inflamacion de las glandulas lagrimales

provoca el deficit de la secrecion lagrimal (4).
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A diferencia de la anterior, la segunda se asocia tanto a deficiencias primarias de las
glandulas lagrimales que provocan la queratoconjuntivitis seca; como a deficiencias
secundarias causadas por infiltracion inflamatoria de dichas glandulas, ademas,
obstruccion de los conductos de las glandulas lagrimales causado por la conjuntivitis
cicatrizante, quemaduras quimicas o térmicas y posteriormente una hipersecrecion

lagrimal debido a un bloqueo sensitivo y motor por una lesién en del nervio facial (6).

e (Ojo seco evaporativo.
Su desarrollo se debe principalmente a la pérdida del componente acuoso de las lagrimas

debido a un fallo en las glandulas de Meibomio (4). Sus causas se subclasifican en:

Causas extrinsecas: en las cuales tenemos, alteracion en la superficie ocular por escasez
de vitamina A, tratamiento topico con BAK y uso de anestésicos topicos, 1o que causa
disminucion de la produccién de lagrimas y a su vez la hiperosmolaridad. Otra de las

causas extrinsecas es el uso de lentes de contacto lo que genera resequedad a nivel ocular

(4).

Causas intrinsecas: es la disfuncion de las glandulas de Meibomio, es decir, la
inflamacion y/o atrofia de las glandulas de Meibomio provocan una alteracion en la capa
lipidica de lo que se conoce como pelicula lagrimal y como consecuencia se da una mayor

evaporacion y osmolaridad de la misma (4).

Las patologias palpebrales, ocasionan la evaporacién de la pelicula lagrimal debido a la
mayor exposicion al aire de la superficie ocular, o a deformidades como el cierre
fragmentario de los parpados (4). Por otro lado, el uso frecuentemente de tabletas,
celulares, computadoras con una fijacion visual elevada, producen disminucion del

parpadeo, alterando la distribucion lagrimal para la conjuntiva y la cornea (4).

1.6 DIAGNOSTICO
Se realiza por medio de una secuencia esquematizada de pruebas diagndsticas sensibles
para esta patologia.

e Historia clinica.
Debe estar dirigida a la enfermedad ocular incluyendo las manifestaciones clinicas
actuales, ademas de los factores de riesgo relacionados con el paciente (1,2). Debera

realizarse las siguientes interrogantes:



14

- Detalle los sintomas a lo largo del dia (1).
- ¢Desde cuando aparecieron los primeros sintomas? (1).
- ¢Mejoran con alguna situacion especifica o en algin momento del dia? (1).
- Averiguar si padece alguna enfermedad que contribuya el desarrollo de sindrome
de ojo seco (1).
Es importante agregar los habitos del paciente, especialmente aquellos que podrian
provocar molestias oculares, por ejemplo el contacto con agentes toxicos o alérgicos, no

olvidar los antecedentes personales y familiares (enfermedades autoinmunes) (2).

e Cuestionarios.
Su enfoque es valorar la gravedad de la patologia y posible respuesta terapéutica. Asi
tenemos, la encuesta Ocular Surface Disease Index (OSDI) (1,7). Se encuentra formado
por doce items, divididos en 3 escalas: la primera, busca los sintomas oculares (1 al 3
item), la segunda investiga datos sobre la calidad de vida y funcionabilidad visual (4 al 9
item) y la tercera, averigua gatillantes ambientales (10 al 12 item) (7). Su evaluacion vario
de 0 a 100 puntos, en donde, pacientes con puntuaciones mas altas presenta mayor

afectacion ocular (1).

Por otra parte, tenemos el cuestionario SANDE que se basa en dos preguntas acerca de la
gravedad y frecuencia de los sintomas del paciente, por lo que a mas de ser importante al

momento del diagndstico, nos ayuda en la eleccién del tratamiento y su monitorizacion

).

e Pruebas de tiempo de ruptura de la pelicula lagrimal y las pruebas de
tinciones de la superficie ocular con “pigmentos de fluoresceina, verde de
lisamina o rosa de Bengala”.

Valoran la calidad de las lagrimas oculares, el epitelio corneal y su estado y el

glicocalix de forma rutinaria dentro de las consultas oftalmoldgicas (1).

e Prueba de Schirmer.

Determina la produccion y cuantificacion de las lagrimas oculares en condiciones basales.
Se realiza con una tira de papel de filtro especial, la cual se coloca en contacto con la
superficie del 0jo y luego de cinco minutos se observa el resultado; si el paciente moja el
papel filtro mas de 10mm, se considera un resultado normal, mientras que, si el paciente

moja menos de 5 a 10mm, el resultado indica una disminucion acuosa de la lagrima y en
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caso de mojar menos de 5 mm, se considera como signo patologico para sospecha del
EOS (2).

e Estudios de la glandula de Meibomio y de su expresion.
Se enfoca a la evaluacion de la morfologia de la funcion lagrimal en vivo, asi como
verificar la disfuncion de las glandulas de Meibomio de forma no invasiva, causando el

menor grado de molestias en el paciente (8).

Mientras que la Microscopia confocal in vivo, nos permite verificar dafios o lesiones a
nivel celular de forma no invasiva, analizar el tejido celular subyacente a la glandula, la
densidad del plexo subbasal o su disminucién y las fibras globulares y su nivel de
tortuosidad, ya que su aumento son caracteristicas del SOS (8).

e Pruebas de laboratorio:
Las pruebas de laboratorio de la lagrima de IgA, IgE, metaloproteasa e isocima, nos
ayudan a caracterizar a la enfermedad, mientras que la prueba de citologia de impresién
conjuntival nos aporta informacion acerca del numero de células caliciformes, presencia

de metaplasia escamosa y ausencia 0 no de eosinofilos lo que nos indican inflamacién

D).

1.7 TRATAMIENTO.

Educacion.

e Informar y crear una perspectiva real de las condiciones de este sindrome e
incentivar a los pacientes para el cumplimiento del tratamiento completo y su
importancia (3).

e Modificar en lo posible el entorno laboral del paciente, siempre que las
circunstancias lo permitan (3).

e En caso de ser un paciente mayor de 40 afios, con habito de lectura, se le
recomienda un parpadeo adecuado y oportuno, de igual forma en pacientes que
usen frecuentemente pantallas como computadoras o celulares, (media: 20 x min,
lectura: 12-16 x min, computador: 3-4 x min). (3)(32).

e Brindar informacion acerca de la cirugia refractiva (3).

e Recomendar, disminuir o evitar el uso de lentes de contacto (3).

e Prevenir el uso de medicamentos toxicos y disminuir los factores ambientales que

generan o agravan la enfermedad (3).
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Tratamiento Farmacologico.

e Terapia Antiinflamatoria y Antibidtica:
Los corticoides tdpicos son considerados como la piedra angular del tratamiento
antiinflamatorio, se prescribe su uso de 4 a 6 veces al dia, sin embargo esta dosis ird
disminuyendo de acuerdo a la dosis-respuesta, es importante recordar sus efectos
secundarios graves, como mayor predisposicion a infecciones, presencia de glaucomas y
cataratas, entre otras; por lo que se debe asociar con Ciclosporina topica (restasis modusik
A, ikervis) u otro tipo de medicamento biol6gico como los antagonistas de la LFA-1,
(Lifitegrast), que actda en la circulacion disminuyendo el riesgo de reacciones adversas
(2). En casos que ameriten se debe agregar terapia con antibidticos topicos, con

azitromicina, tetraciclinas o antibioticos sistémicos como el metronidazol (2).

e Estimulantes lagrimales:
Los estimulantes lagrimales son farmacos colinérgicos como la cevimelina y la

pilocarpina, que actia aumentando la secrecién de las glandulas lagrimales (6).

e Injertos Oftalmicos.
Se tratan de barras con 5 mg de Hidroxipropilcelulosa, estériles y transltcidas que son
colocadas al fondo del saco inferior ocular, el mismo que actla, estabilizando y espesando
la pelicula lagrimal, con el fin de prolongar el tiempo de ruptura de la lagrima, lubricando
asi al ojo de forma adecuada (9).

Tratamiento Intervencionista.

e Tapones lagrimales de :
Se basa en la colocacion de dispositivos en los conductos lagrimales con el fin de bloquear
y evitar la salida de las lagrimas, de esta forma el ojo estd permanentemente lubricado,

sin riesgo de irritacion e inflamacion ocular (10).
Existen 2 tipos principales de tapones lagrimales: absorbibles y no absorbibles.

- Tapones absorbibles: compuestos por atelocolageno, esta medicacion al ser
instalada en el conducto lagrimal se solidifica a temperatura corporal y logra la
obstruccion de la via lagrimal (11).

- Tapones no absorbibles: generalmente estdn compuestos por silicona y han sido

utilizados con gran frecuencia, sin embargo, su uso presenta complicaciones como
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el desplazamiento intracanalicular, la extrusion, formacion de granulomas y la
recurrencia a infecciones (11).
e Cierre de conductos lagrimales:

Como tratamiento definitivo, se realiza un procedimiento que consiste en cerrar
permanentemente los conductos lagrimales con electrocauterio en pacientes con SOS, lo
que provoca mayor tiempo de la lagrima en la superficie ocular, se realiza mediante la
cauterizacion de la mucosa del conducto lagrimal, consiguiendo un blogueo definitivo
(12).

Se puede cerrar uno o los dos conductos lagrimales, sin embargo, esto dependera de la
gravedad de cada paciente, no obstante, suele cerrarse con mayor frecuencia el conducto
inferior ya que por medio de este, se da mayor drenaje de la lagrima. A pesar de que este
tratamiento tiene como resultados beneficios sobre la calidad de vida de las personas,
presenta también complicaciones como riesgo de inflamacion, es por esta razén que se

recomienda previa valoracion de riesgos y beneficios de este proceso (6).

e Expresion de las glandulas de meibomio:
Se basa en ciertos procedimientos cuya finalidad es desobstruir las glandulas de

Meibomio, debido a que estas se encuentran obstruidas en esta patologia (12).

- Pulsacion térmica vectorizada (LipiFlow): este proceso permite que un
dispositivo de calentamiento y expresion se adhiera al parpado por doce minutos
y proporcione cierta presion pulsatil en los parpados, de esta forma se abren las
glandulas de Meibomio obstruidas por lo que permite su secreciéon lagrimal y
restauracion del equilibrio adecuado de los aceites de la pelicula lagrimal,
aliviando las molestias de este sindrome (12).

- Sondeo de la glandula de Meibomio: se lleva a cabo mediante la introduccion
de sondas de acero inoxidable en los orificios de las glandulas de Meibomio, con
el uso de anestesia tdpica a nivel de los parpados, los resultados de esta técnica
ayudan al paciente con la disminucion de los sintomas especialmente con la
sensibilidad y congestion palpebral, y a su vez permite mejorar el meibum, la
viscosidad y aumenta el tiempo de duracién de las lagrimas (6).

- Sistema TearCare: este sistema radica en la aplicacion de dispositivos iLid™

sobre los parpados, estos acttan generando calor sobre los mismos, es aconsejable
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que posterior al retiro de estos dispositivos se realice masajes manuales en los
parados (6).
e Lentes de contacto especiales:
Llamados también lentes de vendaje, se utilizan debido a que funcionan como reservorios
lagrimales, es decir, mantienen a la lagrima en entre la cornea y el lente, sin embargo, se

utilizas frecuentemente en pacientes con 0jo seco grave (6).

e Fototerapia:
Es un procedimiento que usa luz infrarroja sobre las glandulas de Meibomio con el
objetivo de alterar el componente lipidico que se encuentra obstruyendo dichas glandulas,
sin embargo esta técnica nos permite ademas disminuir la inflamacion los parpados y

mejorar la funcionalidad de estas glandulas (6).

Avances en el tratamiento del Sindrome de Ojo Seco.

e Luzintensa pulsada.
Usada en pacientes con diagnostico de disfuncion de las glandulas de Meibomio, se
realiza por medio de una luz intensa pulsada (IPL). Estos se encargan de limitar longitudes
de onda entre 580 nm y 1200 nm (13).

El mecanismo de accién de la ldmpara flash funciona de la siguiente manera, esta emite
filtros de luz policromética de amplio espectro, la cual es absorbida por oxihemoglobina,
y toda esta energia posteriormente es convertida en calor provocando la ablacion de
estructuras vasculares. La IPL destruye telangiectasias ubicadas a lo largo del parpado
impidiendo el paso de varios mediadores inflamatorios a las glandulas de Meibomio. Por
otra parte, la consecuencia del calentamiento a este nivel local apacigua la consistencia
de las glandulas de meibomio colaborando la destruccion de bacterias patologicas. Es
recomendable que, al momento de ejecutar este proceso, tanto el paciente como el médico
deben contar con barreras proteccion ocular, es decir gafas protectoras y oscuras. Los
objetivos principales son restablecer el funcionamiento ocular adecuado, disminuir o

eliminar la inflamacién y mejorar la composicién de la lagrima ocular (14).

La aplicacion de IPL debe realizarse en la zona periorbital y en el pémulo, mejorando la
cantidad y calidad del flujo de los lipidos y la evaporacion lagrimal, por lo que este
tratamiento generara un liquido mucho mas fluido logrando la estabilizacion de la capa
lipidica (14).
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e Suero autodlogo.
Este tratamiento, se basa en colirios oftalmoldgicos creados con una muestra de sangre
del propio paciente, que posteriormente se centrifuga y decantan los glébulos rojos, por
lo que el plasma y el suero son conservados para mezclarlos con solucién salina. Este
tratamiento se utiliza en casos de SOS moderado y grave. Es importante recalcar que al

encontrar factores antiinflamatorios, evita también la inflamacién de la cornea (6).

La cantidad necesaria de sangre extraida a los pacientes dependera de la cantidad de suero
autologo a preparar, sin embargo, debe tomarse en cuenta el tiempo de coagulacion, segln
Lopez Garcia en su articulo afirman que existe una mejor concentracion de TGF-B, EFG
cuando la sangre coagula por 2 horas. Es recomendable la preservacion del suero en
refrigeracion, pero su temperatura varia del tiempo deseado a conversar, por ejemplo se

aconseja preservar el suero a 4°C durante 30 dias, y a -20°C por 3 meses (15).
Las propiedades bioldgicas del suero son:

- Lubricacién por su pH y osmolaridad similar a la de la lagrima.

- Accion trofica y reparadora ya que contiene factores de crecimiento como EGF,
TGF-B, PDGF, FGF, NGF.

- Accién antimicrobiana por la presencia de inmunoglobulina G, lisozima y
lactoferrina.

- Accion reparadora y estabilizadora debido a que contiene moléculas reguladoras

como la fibronectina, la albimina y la vitamina A (15).

e Toxina botulinica A (BTA)
Considerada una neurotoxina producida por la clostridium botulinum, que ocasiona la
liberacion de acetilcolina a nivel de las uniones neuromusculares, lo que provoca paralisis

de los masculos (16).

Al inyectar toxina botulinica, se paraliza el muasculo de Horner; este pequefio fasciculo
muscular, se inserta en la cara posterior del tendén reflejo del orbicular, cuya funcion es
dilatar los puntos lagrimales, lo que facilita el paso de la lagrima ocular y mejora la
sintomatologia en paciente con 0jo seco (6). Este procedimiento tiene efectos secundarios
como la retraccion del parpado superior e inferior y provoca también debilidad en el

parpadeo y por ende irritacion ocular (16).
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e Diquafosol de accion prolongada (DE089C)

Nueva férmula de solucion oftalmica de accidn prolongada basada en diquafosol que se
administra tres veces al dia. Participa en la secrecién lagrimal y de mucina en la superficie
ocular ya que actta como agonista del receptor P2Y>, mejorando significativamente la
sintomatologia del ojo seco asi como el tiempo de ruptura de la pelicula lagrimal (BUT)

y el dafo epitelial de la conjuntiva y cornea (57).
e HydrOculaire mas zinc: comprimidos de 120 mg

Suplemento natural a base de extracto estandarizado de Aristotelia Chilensis mas zinc
para hidratacion ocular. Actla como antioxidante, ya que suprime el ROS (especies
reactivas de oxigeno) y permite la restauracion de la secrecion lagrimal, puesto que el
MBE administrado por via oral se absorbe a través del tracto intestinal y aparece

rapidamente en el plasma Yy tejido ocular, con efectos en la glandula lagrimal.(33)

Ademas de antiinflamatorio, pues al lograr la inhibicién de la expresion de la enzima
COX-2y laenzima Inos; logrando aliviar los sintomas del ojo seco y previniendo futuras
complicaciones. Finalmente el zinc; mineral presente en altas concentraciones en los 0jos
que contribuye al mantenimiento de la visidon en condiciones normales. Facilitan el

aumento de la secrecion lagrimal en casi el 50% en un tratamiento oral de 30 dias.(33)
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CAPITULO I

OBJETIVOS

2.1 Objetivo general:
Describir los avances diagnosticos y terapéuticos del sindrome de ojo seco.

2.2 Objetivos Especificos:
e Reconocer las principales manifestaciones clinicas del sindrome de ojo seco.

e Determinar las pruebas diagnosticas mas frecuentes para la deteccion del
sindrome de 0jo seco.

e Discutir la linea de tratamiento previo y actual del sindrome de ojo seco.
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CAPITULO IlI

METODOLOGIA

El presente documento es de revision bibliografica, basado en el modelo PRISMA
(Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyses), en el que se
seleccionaron estudios de caracter exploratorio y descriptivo, con “criterios de inclusion”
que se centran en la busqueda, metaanalisis, ensayos aleatorizados, revisiones cientificas
y sistematicas de los ultimos cinco afios, en idioma inglés y espafiol, asi como de paginas
web de organizaciones publicas y privadas reconocidas, en las bases de datos “Pubmed,
Scopus, Medline, Cochrane, y ScienceDirect” las cuales proporcionaron informacion en

el contexto del diagndstico y tratamiento del sindrome de ojo seco.

Y asu vez se establecieron “criterios de exclusion” a aquellos congresos, simposios, tesis
y articulos que no evidenciaron haber superado un proceso cientifico riguroso, los cuales

no fueron consideradas para el desarrollo de este trabajo.

Con dichos criterios establecidos, se procedio a filtrar la busqueda de estudios realizados
desde 2018 hasta la actualidad, con palabras clave en inglés (DRY EYE TERAPY, DRY
EYE) y espafiol (Ojo seco, Sindrome de 0jo seco) usando conectores como (AND, OR),
limitandonos a articulos dentro de los criterios en interés y los objetivos de investigacion,
seleccionando estudios de tipo descriptivo, comparativo prospectivos y retrospectivos
mediante la Guia Prisma. Los articulos seleccionados fueron almacenados en un gestor
bibliogréafico. Los datos que se registraron fueron: autor, afio, nombre de la revista, cuartil,
disefio del estudio, participantes, manifestaciones clinicas, pruebas diagndsticas y
tratamiento (Tabla 1).
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FIGURA 1. DIAGRAMA DE FLUJO BASADO EN LA GUIA DE PRISMA
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Estudios incluidos en la sintesis con los criterios de inclusién
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l Fuente: Elaborado por los autores
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CAPITULO IV

RESULTADOS

Seleccidn de los estudios

Para la seleccion de los estudios de la presente revision bibliogréfica se ha utilizado el
Diagrama de flujo basado en la guia de PRISMA, el cual, consta de cuatro fases. En la
identificacion se realizd una basqueda exhaustiva en las diferentes bases de datos
electronicas como: Pubmed, Scopus, Medline, Cochrane, LILACS, entre otras,
identificando 376 articulos cientificos, de los cuales, se excluyeron a 119 estudios
duplicados. En la fase de proyeccion se eliminaron a 71 articulos que no tenian acceso a
la informacion completa. En la fase de elegibilidad se analizaron 186 estudios, de los
cuales, 159 fueron excluidos porque no cumplian con los criterios de seleccion. En la fase
de inclusién, se reclutaron a 27 estudios como evidencia para ser tomados en cuenta en

los resultados y discusion (Figura 4).
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TABLA 1. PRINCIPALES MANIFESTACIONES CLINICAS DEL SINDROME DE 0JO SECO

N° Autor/es Afio Titulo del estudio Disefio de estudio Resultados del estudio
1 Clayton (7) 2018 Ojo Seco. Revision de literatura Dolor ocular
Irritacion ocular
Sensibilidad a la luz
Sensacion de cuerpo extrafio
Sequedad ocular
2 Paulo et al. 2020 Puntaje de tincion ocular en Estudio observacional, Sensacion de cuerpo extrafio (75%)
(45) pacientes con diagndstico de descriptivo y de corte Enrojecimiento (71.4%)
sindrome de Sjogren en una transversal Necesidad de parpadeo constante (71.4%)
institucién de salud en Medellin, Sensacidn de no produccion de lagrimas (60.7%)
Colombia.
3 Ming et al. 2019 Tear Proteomics Approach to Estudio prospectivo de casos 'y | Sequedad ocular
(46) Monitoring Sjogren Syndrome or controles Enrojecimiento
Dry Eye Disease.
4 Graue et al. 2020 Sindrome de ojo seco asociado a Revision de literatura Alteraciones visuales
(47) farmacos sistémicos. Malestar ocular
5 Lee (48) 2019 Effects on ocular discomfort and Revision de literatura Sensacion de cuerpo extrafio
tear film dynamics of Irritacion ocular
suturing 23-gauge pars plana Alteraciones visuales
vitrectomies
6 Chan et al. 2019 Update on the association between | Revision de literatura Sensacion de cuerpo extrafio
(10) dry eye disease and meibomian Discapacidad visual
gland dysfunction. Irritacion ocular
Sequedad ocular
Picazon
Fotosensibilidad
7 Vehof et al. 2020 Advances, limitations and future Revision de literatura Lagrimeo de los ojos
(49) perspectives in the diagnosis and Sequedad ocular
management of dry eye in Sjogren's Irritacion ocular
syndrome.
8 Angulo et al. 2020 Biomarcadores para la evaluacion y | Revision de literatura Incomodidad ocular
(19) diagndstico del sindrome de ojo Fatiga
Seco: una revision. Trastornos visuales
9 Craig et al. 2018 TFOS DEWS Il Report Executive Revision de literatura Dolor ocular
(50) Summary. Sensacion de cuerpo extrafio

Alteracion visual
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10 Ribeiro (51) 2019 Effectiveness of using preservative- | Revision de expedientes Sequedad ocular
free artificial tears versus preserved Ardor o dolor ocular
lubricants for the treatment of dry Sensacion de cuerpo extrafio
eyes: a systematic review. Fotofobia
11 Roueny 2018 Dry Eye Disease Revision de literatura Sequedad ocular
White (6) Prevalence, Assessment, and Irritacion ocular
Management. Fatiga ocular
Sensacion de cuerpo extrafio
Dolor ocular
Enrojecimiento
12 Goginski et 2019 Dry eye in systemic lupus Revisién de expedientes Irritacion ocular
al. (39) erythematosus patients. Enrojecimiento
Picazén
Fotosensibilidad
Vision borrosa
Secrecién mucosa
13 Acs et al. 2018 Customary practices in the Revision retrospectiva Sequedad ocular (98.4%)
(40) monitoring of dry eye disease in Problema ocular (59.3%)
Sjogren's syndrome. Irritacion ocular (51.2%)
Fotofobia (45.5%)
Ardor o dolor ocular (44.7%)
14 Kojima et al. 2020 Avances en el diagnostico y Revision de literatura Ardor o dolor ocular
(43) tratamiento del 0jo seco Fatiga visual

Fuente: Elaborada por los autores
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TABLA 2. PRUEBAS DIAGNOSTICAS PARA DETECTAR EL SINDROME DE OJO SECO

Management.

N° Autor/es Afio Nombre de revista Disefio de estudio Pruebas diagndsticas
1 | Clayton (7) 2018 | Ojo Seco. Revision de literatura TBUT?
2 | Paulo etal. (45) 2018 | Puntaje de tincion ocular en pacientes | Revision de literatura Osmolaridad lagrimal
con diagndstico de sindrome de Prueba de Schirmer (con o sin anestesia)
Sjogren en una institucion de salud Estabilidad de la pelicula lagrimal
en Medellin, Colombia.
3 | Ming et al. (46) 2020 | Tear Proteomics Approach to Estudio observacional, descriptivo | Tincion de la superficie ocular con
Monitoring Sjogren Syndrome or y de corte transversal fluoresceina
Dry Eye Disease.
4 | Graue etal. (47) 2019 | Sindrome de ojo seco asociado a Estudio prospectivo de casos y TBUT
farmacos sistémicos. controles Tincién de la superficie ocular con
fluoresceina
5 | Lee (48) 2020 | Effects on ocular discomfort and tear | Revisién de literatura Osmolaridad lagrimal
film dynamics of
suturing 23-gauge pars plana
vitrectomies.
6 | Chanetal. (10) 2021 | Update on the association between Reporte de casos TBUT
dry eye disease and meibomian gland
dysfunction.
7 | Vehofetal. (49) | 2019 | Advances, limitations and future Revision de literatura TBUT
perspectives in the diagnosis and Estabilidad de la pelicula lagrimal
management of dry eye in Sjogren's Prueba de Schirmer |
syndrome. Tincion de la superficie corneal
8 | Angulo et 2019 | Biomarcadores para la evaluacién y Revisién de literatura TBUT
al.(19) diagndstico del sindrome de ojo seco:
una revision.
9 | Craigetal. (50) 2020 | TFOS DEWS Il Report Executive Revisién de literatura OosDIP
Summary. TBUT
Tincion corneal con fluoresceina
10 | Ribeiro (51) 2020 | Effectiveness of using preservative- Revisién de literatura Biomarcadores lagrimales
free artificial tears versus preserved
lubricants for the treatment of dry
eyes: a systematic review.
11 | Roueny White 2018 | Dry Eye Disease Revision de literatura TBUT
(6) Prevalence, Assessment, and osDI

Prueba de Schirmer |
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Tincion de la superficie corneal
12 | Goginski et al. 2019 | Dry eye in systemic lupus Revision de expedientes Tincién de la superficie ocular con
(39) erythematosus patients. fluoresceina
OosDI
Prueba de Schirmer
13 | Acsetal. (40) 2018 | Customary practices in the Revisidn retrospectiva Prueba de Schirmer 30,9%
monitoring of dry eye disease in TBUT con fluoresceina 42,2%
Sjogren's syndrome. Tincién corneal con fluoresceina 75,6 %
Tincién conjuntival 61,8%
Calidad de lagrima 19,5%
14 | Kojima et al. 2020 | Avances en el diagndstico y Revisién de literatura Estabilidad de la pelicula lagrimal
(43) tratamiento del ojo seco. Medicién de la anomalia de la lagrima
Tincion de la superficie ocular con
fluoresceina
TBUT

Abreviaturas: TBUT?: Tiempo de rotura de la lagrima; OSDIP: indice de enfermedades de la superficie ocular

Fuente: Elaborada por los autores
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TABLA 3. TRATAMIENTO PREVIO Y ACTUAL DEL SINDROME DE OJO SECO

. ~ Disefio de - Dosificacion y tiempo o . Resultados

o | Titulo, autoresy afio estudio Poblacion de tratamien¥o P Intervencion Variable DMVE 1 CP 95% b

1 n-3 Fatty Acid Ensayo clinico 535 pacientes Dosis oral diaria de 349 pacientes al grupo OSDI°¢ ~14 46 1.8 0.40
Supplementation for the multicéntrico y 3000 mg de 4cidos n-3 | de suplemento activo
Treatment of Dry Eye doble ciego (acidos grasos n-3) y TFBUT! 0.2 0.1 0.5 0.25
Disease. 6 — 12 meses 186 al grupo de Prueba de
Asbell et al. 2018 (62) placebo (aceite de Schirmer 0.0 -08 0.9 0.95

oliva)

2 Effectiveness of using Revisién 4 ensayos 4 — 8 semanas ATE® sin conservantes OSDI 0.37 -2.35 1.61 0.72
preservative-free artificial sistematica clinicos versus colirios con TFBUT -0.20 -0.85 0.44 0.54
tears versus preserved 323 pacientes conservantes Prueba de
lubricants for the treatment Schirmer
of dry eyes: a systematic 0.12 -1.24 1.49 0.86
review.

Ribeiro 2019 (51)

3 A Meta-Analysis of the Revision 17 estudios 14 — 90 dias Gotas oculares de AH" | OSDI -0,14 -0,30 0,02 0.201
Efficacy of Hyaluronic sistematica (627 casos) versus Prueba de
Acid Eye Drops for the gotas oculares sin AH Schirmer 0.18 0.03 0.33 0.632
Treatment of Dry Eye (solucion salinay AT) TBUT -0.00 -0.10 0.11 0.21
Syndrome. (712 casos) Tincion con
Yun et al. 2021(25) fluoresceina | -0.01 -0.17 0.16 0.613

corneal

4 Effectiveness of _ ECA 120 pacientes BL1 3 veces por BI__l_g versus desgarro OSDI 8.49 526 2214 0.036
acupuncture at acupoint semana durante 8 artificial (gotas de
BL1 (Jingming) in semanas. hialuronato de sodio) Prueba de
comparison with artificial Schirmer 5,23 1,34 9,12 0,001
tears for moderate to severe El grupo de control
dry eye disease: a usaran AT 4 veces al TBUT
randomized controlled trial. dia durante 8 semanas. 0.34 -1.01 2.26 >0.05
Zhang et al. 2022 (55)

5 An Updated Systematic Revisién 12 ECA > 3 meses CsA" versus AT TBUT 0,94 0,08 1,80 0.03
Review With Meta- sistematica y 1085 pacientes Prueba de
Analysis Of Randomized metaanalisis Schirmer 0.45 225 3.15 0.74
Trials On Topical Tincidn con
Cyclosporin A For Dry-Eye fluoresceina -0.72 -1.28 -0.16 0.01
Disease corneal
Hsin et al. 2020 (54) 0sDI -4.75 -6.31 -3.18 <0.001

6 Topical corticosteroids for Cochrane 22 ECA 1 -3 semanas Corticosteroides TBUT 0,70 0,06 1,34 <0.05
dry eye. estandar 4169 pacientes topicos en comparacion Osmolaridad
Su et al. 2022 (53) con ningln tratamiento, lagrimal 1.60 -10.47 13.67 >0.05
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placebo, otros Tincién con
tratamientos con o sin fluoresceina 0.40 0.18 0.62 <0.05
corticosteroides corneal
7 Efficacy a_nd Sa_fety of the Estudlq 330 pacientes 3 veces al dia DE-089C al 30_/0, versus | Tinci6n d’e 051 -0.754 -0.269 0,0001
Long-Acting Diquafosol aleatorizado, 4 — 6 semanas placebo (solucion fluoresceina
Ophthalmic Solution DE- multicéntrico oftalmica) Osmolaridad
089C in Patients with Dry lagrimal -7:00 -12.97 116 <0.05
Eye: A Randomized, Tincidn con
Double-Masked, Placebo- fluoresceina -1.00 -1.07 -0.93 0.409
Controlled Phase 3 Study. corneal
Hori et al. 2022 (57) TBUT 2.02 0.87 3.17 <0.05
8 Autologous serum tears: Estudio 47 pacientes 1 a 3 meses AST! OSDI 19.24 76.05 30.95 0,04
Long-term treatment in dry | observacional 3 a9 meses TBUT 0.32 0.002
eye syndrome retrospectivo 9 a 15 meses Prueba de
Beylerian et al. 2018 (58) 15 a 24 meses Schirmer 2.32 0.01
> 24 meses Tincién con
fluoresceina 1.37 3.64 1.01 0.008
corneal
9 Autologous Serum Eye Revision 7ECA 4 a 6 veces al dia AST versus AT OSDI -10,75 -18,12 -3,39 <0.05
Drops versus Artificial sistematica y 267 pacientes 2 semanas a 1 afio Prueba de
Tear Drops for Dry Eye metaandlisis Schirmer 1.68 -0.65 4.00 >0.05
Disease: A Systematic TBUT 4.53 2.02 7.05 <0.05
Review and Meta-Analysis Tincion de
of Randomized Controlled fluoresceina
Trials Wang et al. 2019 -2.53 -6.08 1.03 >0.05
(59)
10 | Treatment of contact lens Estudio 76 pacientes 2 sesiones IPL versus placebo’ TBUT 5.24 <0,001
related dry eye with intense | prospectivo 3 semanas OSDI
pulsed light 14.75 <0,001
Yang et al. 2022 (60)
. Puntuacion Puntuacion Valor
Variable | . - . .
inicial final p
11 | Botulinum Toxin A Estudio 28 pacientes 1 mes Inyeccion de BTAK OSDI 62,22 +21,3 47,98 + 17,23 <0,001
Injection for the Treatment | observacional Osmolari
of Intractable Dry Eye retrospectivo dad 320,82 + 24,66 302,75 +22,33 | <0,001
Disease. lagrimal
Woo et al. 2021 (61) TBUT 3,07 +£0,97 3,30 £1,06 0.229
Pruebade | ¢y, 55 7,18 +4,13 0.100
Schirmer

Abreviaturas: DM?: Diferencia de medias; 1.C: Indice de confiabilidad; OSDI¢: indice de enfermedades de la superficie ocular; TFBUTY: Tiempo de ruptura de la pelicula de lagrimal; ATe:
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Lagrimas artificiales: AH': acido hialurénico; BL19: Acupuntura del jingming bilateral; CsAM Ciclosporina A topica; AST': IPLI: Luz pulsada intensa; Lagrimas de suero autlogo; BTAK: toxina
botulinica A
Fuente: realizado por los autores
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CAPITULO V

DISCUSION

El SOS es una condicion resultante de la pérdida de homeostasis sobre cualquier
estructura que conforma la UFL. Dicho sistema involucra parpados, nervios sensitivos,
nervios motores, glandulas lagrimales y superficie ocular que se compone de cdrnea,
conjuntiva y glandulas de Meibomio. La disminucién en la secrecion lagrimal, la
hiperosmolaridad, alteraciones en la composicion de la lagrima, la inflamacion corneal o
las alteraciones neurosensoriales, impiden preservar la integridad de la pelicula lagrimal

y conducen a enfermedades de la superficie ocular y manifestarse como 0jo seco.

En nuestra revision bibliografica se identificaron seis estudios que coinciden que la
sensacion de cuerpo extrafio, sequedad ocular, irritacion ocular, dolor o ardor,
alteraciones o problemas visuales, fotosensibilidad y enrojecimiento son las principales
manifestaciones clinicas en los pacientes con SOS. Ademas, cabe destacar que, Paulo et
al. (45) reportaron que la sensacion de cuerpo extrafio representa el 75 % de las
manifestaciones en esta patologia; mientras que, Acs et al. (40) manifiestan que la
sequedad ocular esta representada en un 98.4 % de los pacientes con SOS. Lo que
concuerda con Armas et al. (1) quienes afirman que el sintoma predominante fue la
sequedad ocular con un 64,1 % seguido de sensacion de arenilla en un 59,1 %. Similar a
lo reportado por Mendoza y Fortoula (2), quienes revelan que la sensacion de cuerpo
extrafio es la sintomatologia clinica mas frecuente. Tedricamente, estos hallazgos se

deben a la ausencia del menisco lagrimal en el borde palpebral, propios de esta patologia

(2).

En virtud de la multifactorialdad de esta alteracion ocular, existe una limitacioén para
ejercer un diagnostico oportuno, debido a la falta de una prueba de oro o “Gold Estandar”
para la deteccion de la gravedad del SOS (14). De ahi la necesidad de identificar cuales
son las pruebas que mas utilizan para el diagnostico del EOS, demostrando en nuestra
revision que las méas frecuentes son el TBUT, la tincion de la superficie ocular con
fluoresceina, la prueba de Schirmer y OSDI; mientras que, con menos frecuencia esta la
osmolaridad lagrimal, los biomarcadores lagrimales (51), la biomicroscopia con lampara
de hendidura (40), la calidad de lagrima (7) y la medicion de la anomalia de la lagrima
(45).
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Cada una de estas pruebas diagnosticas son muy importantes para diagnosticar la
inflamacién de la superficie ocular, considerando que, cada prueba cumple con una
funcion diferente; en el caso del TBUT es una prueba invasiva que mide el tiempo que
tarda la lagrima en romperse después del parpadeo, con la finalidad de evaluar la
estabilidad de la pelicula lagrimal (63). Por otro lado, la tincion de la superficie ocular
con fluoresceina es una prueba invasiva que detecta la presencia de cuerpos extrafios en
el ojo y sirve para evaluar el dafio de la superficie ocular (48). La prueba Schirmer es una
prueba invasiva que proporciona una cuantificacion en la produccion de lagrimas en
condiciones basales, por ello, evalta el volumen lagrimal (2). EI OSDI es una prueba no
invasiva, puesto que se trata de un cuestionario en base a 12 items debidamente validado
y fiable que sirve para medir la severidad de la enfermedad de la superficie ocular (64).

En cuanto al tratamiento para el manejo del EOS, antes se encaminaba al alivio de la
sintomatologia, mientras que, actualmente la terapia esta dirigida a corregir el factor
desencadenante (20). Entre las opciones terapéuticas tradicionales que se destacan en
nuestra revision bibliogréafica se encuentra el uso de corticosteroides topicos, en el cual,
Su et al. (53) para evaluar la eficacia lo compararon con placebo, demostrando que los
cambios medios en TBUT fueron significativos en relacién al grupo de control.
Asimismo, con la tincion corneal con fluoresceina se observo una mejoria significativa
en el grupo de casos frente al grupo de control. Lo mismo se detalla en los resultados
obtenidos por Yin et al. (65) quienes compararon la eficacia de loteprednol
(corticosteroide tdpico) frente a AT, reportando que se observo en el grupo de casos una
disminucion del 34 % en la puntuacion OSDI (49,5 £ 5,9 a 32,6 £ 4,8; p =0,001) y una
disminucion del 41 % en la puntuacién de tincién con fluoresceina corneal (5,6 + 0,6 a
3,3+£0,9; p=0,02).

Hsin et al. (54) compararon la CsA frente a AT, reportando que los cambios medios en
TBUT fueron significativos en relacion al grupo de control. De igual manera, con la
tincién corneal con fluoresceina se observd una mejoria significativa en el grupo de casos
frente al grupo de control. Asimismo, las puntuaciones de OSDI mostraron una
disminucion de los sintomas del SOS en comparacion con las AT. Lo que coincide con el
estudio de Sheppard et al. (66) quienes compararon la CsA versus placebo, reportando
una tincion corneal con fluoresceina reducida en el grupo de CsA (DM —0,8; IC del 95

%, —1,3 a —0,4; P = 0,0002); sin embargo, a pesar que el grupo de casos mostraron
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disminuciones en la puntuacion OSDI, no alcanzé significacion estadistica (p = 0,2634),

asimismo, en la prueba Schirmer (p = 0,0609).

Zhang et al. (55) estudiaron la eficacia de la BL1 en comparacién al desgarro artificial
(gotas de hialuronato de sodio), demostrando que el grupo de BL1 mostr6 una
disminucion mas significativa que el grupo de AT en la puntuacion de OSDI en las
semana 8; de igual forma, el aumento en el valor de la prueba Schirmer fue mayor en el
grupo de BL1 que el grupo de control, demostrando una diferencia estadisticamente
significativa. La eficacia de la acupuntura de Tiaoshen es confirmada por Yuan et al. (67)
quienes lo compararon con AT (colirio de hialuronato de sodio al 0,1%), demostrando
que un incremento de los niveles de la prueba Schirmer y TBUT en el grupo de casos (P
<0,05) frente al grupo de control, asimismo, las puntuaciones de la tincién corneal con

fluoresceina fueron més bajas en el grupo de casos (P <0,05).

Los resultados antes descritos, indican que dentro de los tratamientos tradicionales para
el manejo de SOS se encuentra el uso de corticosteroides topicos, la CsA y la acupuntura,
segun nuestra revision bibliogréafica, siendo los tratamientos mas frecuentes y los que se
ha demostrado una mejor eficacia y seguridad del medicamento. Sin embargo, hoy en dia
segun los avances de la medicina existen otros tratamientos actuales que estan aplicando
para corregir el factor desencadenante de esta patologia, entre ellos pueden ser los

siguientes:

Uno de los tratamientos actuales es el DE-089C al 3% (diquafosol [DQS] tdpico al 3%),
siendo gotas oftalmoldgicas pertenecientes al grupo de receptores purinérgicos P2Y?2
(68). Hori et al. (57) en nuestro estudio demostraron la eficacia de DQS en comparacion
a placebo (solucion oftalmica), reportando que, con la tincion corneal con fluoresceina se
observo una mejoria significativa en el grupo de DE-089C frente al grupo de placebo. En
cuanto a la osmolaridad lagrimal, se redujo significativamente en el grupo de casos frente
al del control. DE-089C condujo a puntajes TBUT significativamente mas altos que
placebo.

La eficacia y seguridad del DQS topico al 3% es corroborada por Nam et al. (68) quienes
evaluaron la eficacia del DQS tdpico al 3% frente a gotas oculares (grupo de control),
reportando que segun el puntaje de prueba de Schirmer las gotas oftdlmicas de DQS
topico al 3% aumentaron significativamente la produccion de lagrimas en comparacién

con el grupo de control (p = 0,008), con una heterogeneidad baja (1 2 = 0,0 %, p = 0,87);
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de acuerdo con la puntuacion de tincion con fluoresceina corneal se observé una mejoria
de 1.14 a las 4 semanas en el grupo de casos (p = 0,0001), con una heterogeneidad alta (|
2 = 98 %, p = 0,00001); de igual forma, segun el TFBUT mejoré la estabilidad de la
pelicula lagrimal en el grupo de casos en comparacion al grupo de control (placebo) (p =
0,0001), con una heterogeneidad alta (1 2 = 99 %, p = 0,00001).

Lo que refleja que este tratamiento es efectivo para el manejo de EOS, considerando que
puede incrementar la secrecion de fluidos; y por ende, aumenta el volumen desgarro de
las células epiteliales conjuntivales y las células de copa. Por otro lado, Zhang et al. (17)
sostienen que las gotas oftalmicas de DQS topico al 3% estimulan los receptores P2Y2
en la superficie ocular, mejorando la secrecion de mucina de las células de copa; ademas,
estabiliza la pelicula lagrimal e hidrata la superficie ocular. Asimismo, Ogami et al. (69)
a través de su investigacion demostré que el DQS es eficaz y seguro para el manejo de

EOS, mejorando la sensibilidad al contraste.

Otro de los tratamientos es las AST, estas son gotas oftalmoldgicas creadas a partir de la
sangre del propio paciente (6). En nuestro estudio, Beylerian et al. (58) realizaron un
estudio sobre el uso de AST, comparando la eficacia por periodos de tiempo, demostrando
una mejora significativa en la puntuacion OSDI desde el primer mes de tratamiento hasta
el noveno mes; de igual forma, se observé una reduccidn significativa en la puntuacién
de tincion corneal con fluoresceina después de 9 meses de tratamiento. Y la prueba de
Schirmer y el TBUT también mostraron con el tiempo una mejora en los sintomas,
significativamente en el primer mes de tratamiento. Por otro lado, Wang et al. (59)
publicaron un articulo en donde compararon las AST frente a las AT, reportando que, las
puntuaciones de OSDI mostraron una disminucién significativa en el grupo de casos
frente al grupo de controles; de igual manera, los cambios medios en TBUT fueron
significativos en el grupo de AST en comparacion con el grupo de AT. Sin embargo, no
se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la prueba de Schirmer y en

la tincion corneal con fluoresceina.

La eficacia y seguridad del uso de las AST en pacientes con SOS es aseverado por
Franchini et al. (70) quienes a través de una revision sistematica y metanalisis evaluaron
la eficacia de AST en comparacion a placebo, demostrando un incremento en TBUT en
el grupo de casos (MD 2.68; 1C95%: 1.33 — 4.03, p = < 0,05) y una mayor disminucién
en OSDI (MD — 11.17; IC95%: — 16.58 — — 5, p = < 0,05); mientras que, no existieron
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diferencias significativas entre los grupos en la prueba de Schirmer (MD 1.05; 1C95%: —
0.17—-2.26, p=>0,05) y en tincion con fluoresceina (MD 0.61; IC95: — 1.50 - 0.28, p =
> 0,05).

Teoricamente, la eficacia de las AST en el SOS se debe a que este medicamento contiene
diversos factores de crecimiento, en especial el factor de crecimiento epidérmico que
cumple la funcion de transformar el factor de crecimiento-f y los factores de crecimiento
derivados de proteinas, nutrientes y plaquetas, lo que induce a un regeneracion y
reparacion de los tejidos (70). Ademaés, cabe destacar que la AST contiene lisozima
(enzima presente en las lagrimas), el cual protege contra la infeccion en la superficie
ocular, mediante la actividad antimicrobiana y la lactoferrina, que funciona como

transportador de hierro a la cornea, secretando una alta concentracion en las lagrimas (71).

La IPL es un tratamiento utilizado actualmente para el manejo de SOS. Es una fuente de
luz que emite luz policromatica y no coherente de amplio espectro. Los filtros de la luz
pulsada limitan longitudes de onda que se encuentra entre 580 nm y 1200 nm, uno de los
principales usos de este tratamiento es para la disfuncion de la glandula de meibomio
(13). En nuestro estudio, Yang et al. (60) publicaron un articulo para evaluar la eficacia
del tratamiento con IPL, comparandolo con placebo. Los resultados mostraron que, el
grupo con tratamiento de IPL tuvo una mejoria clinica y estadisticamente significativa en
la TBUT; asimismo, las puntuaciones de OSDI mejoraron significativamente en el grupo
de casos. La eficacia del IPL es aseverada por Xiangjie et al. (21) quienes reportaron que
los cambios medios de TBUT fueron superiores en el grupo de casos (MD 2.33, IC 95%
1.04 — 3.61, p = < 0,05) y de igual formas las puntuaciones de OSDI mostraron una
disminucion significativa en los pacientes que fueron sometidos a IPL (MD 11.93, IC
95% —17.10 a—6; p = < 0,05).

Tedricamente, la eficacia de IPL se debe al uso de filtros de luz que son emitidos por la
lampara flash, absorbidos por oxihemoglobina, toda esta energia se convierte en calor
induciendo a la ablacion de estructuras vasculares. La IPL destruye las telangiectasias que
se encuentran a lo largo del parpado inhibiendo el acceso de varios mediadores
inflamatorios a las glandulas de Meibomio. Por otra parte, el efecto de calentamiento a
nivel local ablanda la consistencia de la glandula facilitando la destruccién de bacterias

que causan una inflamacion de las glandulas (14).
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Por altimo, la BTA es otro de los tratamientos actuales para el manejo de SOS. La BTA
es una de las neurotoxinas biolégicas mas potentes, producida por la bacteria clostridium
botulinum que ocasiona la liberacién de la acetilcolina en las uniones neuromusculares
provocando la paralisis de musculos (16). En nuestro estudio, Woo et al. (61) encontrd
que la BTA disminuye significativamente las puntuaciones de OSDI después del
tratamiento, al igual que, la osmolaridad lagrimal. No obstante, las puntuaciones de la
prueba de Schirmer y TBUT no demostraron una diferencia estadisticamente

significativa.

La eficacia y seguridad de la BTA en el SOS es corroborada por la publicacion de Choi
et al. (72) quienes compararon a la BTA con placebo, reportando que los puntajes de la
prueba de Schirmer (p = 0.002) y OSDI (p = 0.020) fueron mejores en el grupo de casos
frente a los pacientes que se les suministrd placebo. Tedricamente, el uso de esta toxina
bioldgica paraliza el musculo de Horner, facilitando el paso de la lagrima y de esa manera
mejora las manifestaciones clinicas presentes en el ojo seco (6). En otras palabras, esta
neurotoxina junto con los serotipos B, E y F generan el botulismo natural en humanos,
que se caracteriza por parélisis flacida de los musculos esqueléticos y disautonomia.
Ademas, este tratamiento tiene ciertos efectos como lo son la retraccion del parpado

superior e inferior y el debilitamiento en el parpadeo generando una irritacion ocular (16).

4.1 Limitaciones

Al realizar la presente revision bibliografica se han observado dos limitaciones. La
primera se basa en la falta de articulos cientificos, considerando que existen pocos
estudios de tipo cuantitativo (retrospectivos, observacionales, metaanalisis, etc.) que
demuestren las manifestaciones clinicas y el método diagnostico mas frecuente en SOS,
por lo que se ha considerado en la mayoria estudio de literatura. No existen articulos
publicados en Ecuador sobre la actualizacion terapéutica de SOS, por no que no se pudo

hacer comparaciones entre si.

4.2 Implicaciones

Ofrecer informacion actualizada sobre las terapias mas recientes para el manejo de SOS
a los profesionales de salud, con la finalidad de informar la eficacia y seguridad que
brindan los diversos tratamientos para un mejor manejo de la patologia; y de esta manera,

reducir el indice de complicaciones que implica la seleccién inadecuada del tratamiento.
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CAPITULO VI

CONCLUSIONES

La clinica mas subjetiva en esta alteracion varia desde la sensacion de cuerpo
extrafo y la sequedad ocular, seguido de irritacion ocular, dolor o ardor,
alteraciones o problemas visuales, fotosensibilidad y enrojecimiento.

Existe limitacion para el diagndstico de esta patologia, debido que no existe una
prueba de oro o “Gold Estandar” que favorezca su detencion de manera temprana.
Sin embargo las pruebas mas utilizadas se encuentran TBUT, la tincion de la
superficie ocular con fluoresceina, la prueba de Schirmer y OSDI.

Actualmente el tratamiento busca contrarrestar la enfermedad, corrigiendo el
factor desencadenante, por lo que la terapia oftalmica se encuentra encaminada al
factor causa.

Resaltan actualmente el DE-089C al 3% (diquafosol [DQS] tépico al 3%), que
aumenta significativamente la produccion de lagrimas. La AST, que induce a una
regeneracion y reparacion de los tejidos. La IPL, que facilita destruccion de
bacterias que causan una inflamacion de las glandulas. Toxina botulinica A
paraliza el masculo de Horner, facilitando el paso de la lagrima, y mejorando la
clinica. Hydroculaire suplemento natural, que actia con antioxidante,
antiinflamatorio y contribuye en el mantenimiento de la vision en condiciones

normales.
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Test de OSDI

PARA DETECCION DE OJO SECO

El Test OSDI (Ocular Surface Disease Index) es un cuestionario para clasificar el grado de ojo
seco segun su sintomatologia.

Por favor, responda las siguientes preguntas marcando la casilla que mejor se ajuste a sus
molestias.

¢ Ha experimentado alguna de las siguientes alteraciones durante la ultima semana?

i ’ Entodo Casien Enel Casien Enh ninaan
A. SINTOMAS FISICOS todo el 50% del ningun g
momento S = momento
tiempo tiempo momento

1.Sensibilidad a la luz 4 o | 2 1 0 No sé
2.Sensacion de arenilla en "
I0s ojos 4 3 2 i 0 No sé
3.Dolor de ojos 4 3 2 1 0 No sé
4.Vision borrosa 4 3 2 1 0 No sé
5. Mala vision. 4 3 2 1 0 No sé

¢ Ha tenido problemas en los ojos que le han limitado o impedido realizar alguna de las
siguientes acciones durante la ultima semana?

Casien Enel Casien

B. ACTIVIDADES En todo e 50% del e En ningun
DIARIAS momento : = 9 momento
tiempo tiempo momento
6. Leer 4 3 [ 2 1 0 | Nosé
7. Conducir de noche 4 3 2 1 0 | No sé
8. Trabajar con un
ordenador o utilizar un 4 3 2 1 0 No sé
cajero automatico.
9. Ver la television. 4 3 2 1 0 No sé

¢ Ha sentido incomodidad en los ojos en alguna de las siguientes situaciones durante
la dltima semana?

Casi en Enel Casi en

C.FACTORES En todo oo ol 50% del haun En ningun
AMBIENTALES momento - 8 9 momento
tiempo tiempo momento
10. Viento 4 3 2 1 0 No sé
11. Lugares con baja .
humedad (muy secos) g 8 2 1 £ No:s¢
12. Zonas con aire 5
acondicionado. ¢ 3 2 1 : Noise

El valor de OSDI nos da una puntuacion para valorar el nivel de sequedad ocular del paciente como:

Puntuacion total: Normal OSDI: hasta 13
OSDI leve a moderado: de 13 a 22
Total preguntas sin contestar: OSDI moderado/grave: de 23 a 48

Este test tiene utilidad clinica si es manejado por un profesional de la visién.
Si ha detectado sintomas de sequedad deberia acudir a un especialista oftalmélogo.

ANEXO 2. TEST DE OSDI (73)

Fuente: https://www.iogranada.com/wp-content/uploads/2020/06/Test-de-OSDI.pdf
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