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I. RESUMEN

El pterigion es una patologia frecuente en paises tropicales y su presencia esta
influida por diversos factores entre los que sobresale la exposicion solar.

Este estudio, comparé la eficacia de dos medicamentos (diclofenaco y
fluorometolona) topicos en el control de la inflamacion del pterigion iflamado a través del
tiempo de resolucion y a través de los efectos secundarios de los mismos.

Este trabajo es un ensayo clinico en el cual se asignaron dos grupos de forma
aleatoria (con tabla de nimeros aleatorios) con 94 participantes en cada grupo, uno con
tratamiento de fluorometolona tépica y otro con diclofenaco tépico.

El estudio se realizé en pacientes mayores de 18 afios que asistieron a la Consulta
Externa de Oftalmologia del Hospital Roosevelt durante el afio 2002, estableciéndose la
muestra con la férmula n (ver Metodologia).

La diferencia en la eficacia entre fluorometolona y diclofencaco para desinflamar
el pterigion, fue estadisticamente significativa a favor de la primera, ya que presenté un
chi mayor de 7.8 para 3 grados de libertad con un nivel de confianza de 0.05. Esta
diferencia se evidencié desde los primeros 3 dias de control. En los controles 7 y 15,
aunque las diferencias en la disminucién de la inflamacién, entre ambos medicamentos,
fueron minimas, el chi siempre favorecié mas a la fluorometolona, resultando ¢sta mas
eficaz.

Dentro de las complicaciones, 3 de los 94 pacientes que utilizaron
fluorometolona, presentaron elevacion transitoria de la PIO sin que ésta fuera mayor de
21 mmHg, 2 de los 94 pacientes que utilizaron diclofenaco presentaron hemorragia
subconjuntival leve y 2 suspendieron el tratamiento por el ardor que presentaron. 7 de los
188 no cumplieron con todos los controles solicitados.

Para inflamaciones severas, la fluorometolona evidenci6 wun efecto
desinflamatorio mas pronto que el diclofenaco, por lo que fue mas efectiva. En las
inflamaciones moderadas o leves, tanto la fluorometolona como el diclofenaco
presentaron un efecto antiinflamatorio similar, que aunque la fluorometolona
estadisticamente es mas eficaz que el diclofenaco, se consider6 que para las
inflamaciones moderadas o leves, el uso de fluorometolona o diclofenaco, puede ser
indistinto.



II. INTRODUCCION

El pterigion es una degeneracion elastoide de coladgeno, de forma triangular que
crece desde el limbo hacia el cerntro de la comea y estd conformado por una cabeza y
cuerpo.(7,21,31,34,40)

La causa real del pterigion no esta totalmente clara, se sabe que ciertos factores
como la exposicién solar, clima tropical, exposicién a irritantes, entre otros, pueden
originarlo. (7,21,31,34,40,35,44)

Debido a lo anterior, el manejo del pterigion puede llegar a ser un gran reto.
Existe tratamiento médico y quirGrgico. Dentro del tratamiento médico estd la
posibilidad de utilizar anti-inflamatorios no esteroideos (como el diclofenaco) y
esteroideos (como la fluorometolona).

Fluorometolona, es del grupo de anti-inflamatorios esteroideos, que son de los
agentes mas efectivos paara la terapia de la inflamacién ocular. Su efecto
antiinflamatori depende de la potencia y biodsponibilidad. La fluorometolona esta
considerada como moderadamente efectiva en el control de la inflamacion, ademas de
que ha presentado una moderada propension de incrementar la PTIO.(33)

El uso de corticoesteroides topicos estd asociado con varios efectos oculares
adversos tales como presion intraocular elevada, retraso en la cicatrizacion, un aumento
en el riesgo de las infecciones, catarata y reactivacion de la inflamacion, principalmente
con la suspensién abrupta. Los corticoesteroides pueden producir glaucoma crénico
simple y lo hacen con mas frecuencia de lo que se cree. El uso generalizado de
corticoesteroides en el tratamiento supresor de respuestas inflamatorias en diversas
patologias oculares, hacen pensar que cuando en estas situaciones hay presion intraocular
elevada, parte del diagnostico diferencial debe ser, la elevacion de la presion secundaria a
los esteroides. (2,11,16)

Por su parte, el diclofenaco es un anti-inflamatorio no esteroideo que ademas
posee actividad analgésica, es un inhibidor de la ciclooxigenasa. El pico de
concentracion de diclofenaco alcanza valores altos mas rapidamente en las porciones del
ojo inflamadas que en las que no, aunque su nivel decrece mas rapidamente cuando hay
inflamacion que cuando no. Ademads, no posee los efectos adversos caracteristicos de los

esteroides. En estudios en Gran Bretafia, el diclofenaco también fue efectivo en reducir



la inflamacioén, aunque en un periodo de 4 semanas. De los anti-inflamatorios no
esteroideos (AINE) topicos, el diclofenaco es el mejor tolerado y no se ha encontrado que

esté relacionado con incremento en la presion intraocular. (48, 38, 1,29, 30,32)

El presente estudio es un ensayo clinico, aleatorizado, con dos grupos escogidos
al azar mediante la tabla de nimeros aleatorios. Pacientes masculinos y femeninos a
partir de 18 afios de edad que consultaron, durante 2002, al Departamento de
Oftalmologia del Hospital Roosevelt con pterigion inflamado.

Debido a la frecuencia de esta patologia y a que la mayoria de estos casos recibe
un tratamiento médico inicial, es conveniente conocer €l medicamento mas conveniente
para cada paciente que le brinde alivio a esta degeneracién conjuntival con el menor
riesgo posible, debido a lo anterior, este estudio compar6 la eficacia de cada uno de los
medicamentos (fluorometolona y diclofenaco) en el tratamiento del pterigion inflamado
en funcién de su efectividad y menores efectos secundarios, para que esto permitiera
recomendar ¢l tratamiento que mejor se adaptara a la necesidad de cada paciente y que a

la vez presentara menos complicaciones.



III. OBJETIVOS

GENERAL:

Comparar la eficaciae de fluorometolona y diclofenaco tépicos en el control de la

inflamacién de pterigion y sus efectos secundarios.

ESPECIFICOS:

1.- Determinar la eficacia de la fluorometolona y el diclofenaco sobre el pterigion

inflamado a través del tiempo de resolucion de la inflamacion.

2.- Determinar los efectos secundarios que se presenten tras el uso de diclofenaco y de

fluorometolona en los pacientes en estudio.



IV. HIPOTESIS

No existe diferencia entre la eficacia del acetato de fluorometolona topica y del

diclofenaco sédico topico en el tratamiento del pterigion inflamado.

La diferencia entre la accion anti-inflamatoria del acetato de fluorometolona tépica es

superior a la del diclofenaco sédico tépico en el manejo del pterigion inflamado.



V. REVISION BIBLIOGRAFICA

La inflamacién es un proceso natural, una respuesta protectora que ocurre como
reaccion del tejido a una lesion que puede ser causada por un traumatismo accidental, por
cirugia o por una gran variedad de agentes agresores. Esta disefiada para contrarrestar los
estimulos que la provocan y permitir al tejido lesionado repararse.33)

La inflamacién tiene cinco signos y sintomas caracteristicos: enrojecimiento,
hinchazén, temperatura, dolor y pérdida de la funcion.33)
La respuesta inflamatoria ocurre en 3 etapas: dilatacién e incremento de la permeabilidad

de los vasos sanguineos, migracion de fagocitos y reparacion de tejidos.29,33)

Inflamacién Ocular: Mucho del dafio tisular que ocurre en la inflamacion, es el resultado
de la respuesta al proceso mismo, a la liberacion de enzimas destructoras de los PMN.

La reparacion abarca la formacién de un tejido cicatrizante fibroso. Las dos
categorias de inflamacion ocular externa frecuentes son: inflamacién de la conjuntiva y
de la cornea.33)

El nimero de mastocitos en pterigion era el doble en comparacion con la
conjuntiva normal, segin un estudio japonés. En este estudio comprobaron que los
mastocitos no tenian relacion con el sistema inmune y tenian funciones angiogénicas y de
remodelacién de tejido. El incremento de mastocitos por estimulacion no alergénica

puede contribuir a la patogénesis del pterigion.(2s,36,46)

Etiologia del pterigion inflamado:

Pterigion es una degeneracion elastoide de colageno, asi como un proceso infiltrativo
comun, activo ¢ invasivo, pero benigno de la unién, cérmeo-conjuntival y se caracteriza
por ¢l aparecimiento de tejido fibrovascular subepitelial (angiogénesis), remodelamiento
del tejido adyacente e inflamacién. La cérnea muestra destruccion de la capa de Bowman
por el crecimiento fibrovascular, asociado, frecuentemente, a cambios inflamatorios

leves. Este es el primer proceso conocido como “conjuntivalizaciéon” de la cérnea la cual



presenta tejido con inflamacion cronica extensa, proliferacion celular, remodelamiento y
angiogénesis.;s4). El epitelio puede estar normal, engrosado o adelgazado vy
ocasionalmente muestra displasia. El pterigion crece desde el limbo hacia el centro de la
comea, en forma de cuiia. (7,21,31,34,40) El pterigion presenta cambios inmunohistoquimicos
como la metalotienina, la cual también se encuentra en conjuntiva normal y pingiiécula,
pero en pterigion esta alterada, lo que contribuye a la proliferacion celular, inflamacion y
activacion inmune.iso, 53). El pterigion tipico es triangular y estd conformado por una
cubierta (“cap”), una cabeza y un cuerpo. La cubierta, o zona gris, es una opacidad
corneal, subepitelial, arcuada, blanca-grisacea que es el borde inicial del pterigion. Con
la cronicidad, hay un acimulo anormal de lagrima conforme va avanzando la cubierta,
hasta que se forma un dep6sito epitelial de hierro, en forma de linea, llamada linea de
Stocker. (7,21,31,34,40)

La cabeza del pterigion es una masa blanquecina, elevada que estd firmemente
adherida al globo. Es mas vascularizada que la conjuntiva alrededor y posee vasos que
corren radialmete hacia la punta del pterigion. El cuerpo del pterigion es una masa
vascular, carnosa, delimitada de la conjuntiva normal superior ¢ inferiormente por
pliegues bien definidos.

Generalmente el pterigion se localiza nasalmente, aunque también puede
presentarse temporalmente, en la posicion de las 3 y las 9 horas En 1/3 de pacientes, se

puede presentar pterigion en ambos 0jOS. (7,21,31,34,40)

En casos avanzados, el pterigion traspasa la cérnea y puede causar disminucion de
agudeza visual secundaria a la pérdida de transparencia de la cérnea principalmente sobre

el eje visual y a astigmatismo regular e irregular, de acuerdo a su tamafio.(7,21,31,34,40,45)

La causa real del pterigion no estd totalmente clara. Ocurren més frecuentemente
en poblaciones que viven cerca del ecuador, es decir, en climas calidos y entre personas
cuyas ocupaciones las mantienen al aire libre. La exposicion a radiacién ultravioleta
representa un dafio significativo, ocupacional y ambiental que puede causar cambios

inflamatorios agudos y cronicos en la comea expuesta. Ademas de existir una fuerte



correlacion entre la luz ultravioleta y la patogenia del pterigion, se ha comprobado que
existen otros factores, tales como el viento, polvo, calor, clima seco y otros irritantes. Un
estudio australiano demostré que el pterigion esta fuertemente asociado con la exposicion
solar, sin que haya un periodo de la vida en el que la exposicion sea mas importante que
en otro, por lo que la prevencién, con proteccion solar, se debe hacer a toda edad, con lo

cual también se evitard una metaplasia de células escamosas y/o carcinoma
(7,19,21,26,31,34,35,36,40,44, 55, 56, 58)
Aunque la prevalencia va a depender de la poblacion en estudio, como regla

general, el pterigion se incrementa con la edad, aunque se ha reportado una disminucién
entre los mayores de 60 y 70 afios. Algunos estudios consideran que la prevalencia es
igual en hombres y en mujeres, aunque algunos otros lo consideran mas en hombres. Es
posible que dependa del nivel al que se expongan a los factores predisponentes y a sus

atributos raciales y genéticos. (7,21,26,31,34,35,40,44)

En un estudio realizado en el Bascom Palmer, se lleg6 a la conclusion que la progresion
del pterigion y su recurrencia post operatoria, (frecuente) estain muy ligadas a la
inflamacion cronica (donde la interleucina 1-beta y el factor de necrosis tumoral alfa
estan involucrados, asi como fibroblastos del cuerpo del pterigion) por lo que es
importante suprimir dicha inflamacién pre, trans y post operatoriamente para reducir el
riesgo de recurrencia. También estan involucradas las metaloproteinasas de la matriz
(MMP’s) y los inhibidores de tejido de las MMP’s (TIMP’s). Estos datos tienen
implicaciones clinicas, ya que podrian explicar la progresion del pterigion y su
recurrencia asociado a una excision incompleta, por lo que la supresion de la inflamacion
es una estrategia importante para prevenir la recurrencia, asi como el posible
aparecimiento en un futuro de nuevos medicamentos que inhiban la progresion natural

del pterigion al entender el rol de las proteinas involucradas.si, 53)

Manejo del pterigion inflamado:
Gran parte del dafio inflamatorio ocular es el resultado de la presencia de células

inflamatorias en los tejidos oculares. Por lo tanto, hay dos objetivos en el tratamiento de



la inflamacién ocular: a) eliminacién de los agentes inflamatorios y b) eliminacién de las
c¢lulas inflamatorias atraidas por quimiotaxis.e)

En general, el tratamiento del pterigion es conservador y debe incluir la
recomendacion de evitar la exposicion a radiacion ultravioleta.

La intervencion quirdrgica debe ser juiciosa, pues existe un 30 a 50% de
recurrencia y mas agresiva, dependiendo de los factores ambientales. La cirugia se debe
reservar para aquellos casos con pérdida visual por el astigmatismo o por la invasion de la
cormea, limitacién a la motilidad ocular, crecimiento progresivo hacia el eje visual y
marcada irritaciéon y malestar que no mejoran con el tratamiento médico. (7,21,31,3440) Una
de las complicaciones de la cirugia principalmente con esclera denudada, es la induccion
de escleritis necrotisante afios después de la cirugia 6 También es importante suprimir la
inflamacién para prevenir la recurrencia (s1) asi como la formacion de quistes de inclusion
conjuntival producidos por la infiltraciéon de células inflamatorias tanto en pingiiéculas
como en pterigion. (52

Tres grandes grupos de medicamentos se utilizan en el tratamiento de
inflamaciones oculares: corticoesteroides, antiinflamatorios no esteroideos (AINE) y
agentes inmunosupresores.42)

Los medicamentos tépicos no esteroideos pueden ayudar, asi como periodos

cortos con estoroides topicos, principalmente en inflamaciones severas o prolongadas.

(7,21,31,34,40)

Aunque los corticoesteroides han sido los agentes preferidos de eleccion,
presentan efectos secundarios clinicamente significativos, que limitan su utilidad en
algunos pacientes.

Los corticoides topicos son los agentes mas efectivos para la terapia no especifica
de la inflamacién ocular. Causan una reduccion de las células blancas en los tejidos
oculares, suprimen la migraciéon de células al sitio de la lesion ¢ inhiben la liberacion de
enzimas hidroliticas. 33)

La terapia con corticoides topicos puede instituirse inmediatamente después de la
cirugia ocular para suprimir la respuesta inflamatoria ¢ incrementar la comodidad del

paciente. Este es el mejor y mas coman uso de los corticoides oculares. 33)

10



El efecto antiinflamatorio de un corticoide topico depende de dos factores:
potencia y biodisponibilidad. La potencia es la relacién entre la concentracion del
principio activo y el efecto deseado. La menor concentracion del principio activo para
eliminar c¢lulas inflamatorias y leucocitos polimorfonucleares serd la mas potente. La
biodisponibilidad es la habilidad del agente para alcanzar los tejidos blanco a los que
debe llegar. Un corticoide potente pero con pobre biodisponibilidad no serd un agente
efectivo. (33)

Para que un agente penetre todos los estratos de la cornea, debe tener polaridad
bifasica. Los corticoides estan descritos en términos de base y bases derivativas. Existen
cinco bases corticoides para uso oftalmolégico, entre ellas la fluorometolona. Estos
agentes se clasifican en tres grupos: muy efectivos (prednisolona, dexametasona),
moderadamente efectivos (fluorometolona ¢ hidrocortisona) y poco efectivos
(medrisona). Las bases de los corticoides estin disponibles en una o mas formas:
derivados del fosfato, derivados del alcohol (son bifasicos, por lo que penetran mejor en
la cornea) y derivados del acetato son mas bifasicos que los del alcohol, entre estos esté la
fluorometolona. 33)

En estudios de biodisponibilidad de corticoides, el acetato de fluorometolona al
0.1% demostré6 que produce la mayor concentracion corneal del corticoide y que la
concentracion del acetato de prednisolona es equivalente. (33)

Los oftalméblogos estan generalmente al resguardo de los efectos colaterales potenciales
de la terapia prolongada con esteroides y algunos creen que los esteroides deberian usarse
solo en condiciones de prevencion de cicatrices corneales y en otras inflamaciones
oculares externas, para resolver s6lo los sintomas. Cuando se usan los corticoides en
forma topica, se sabe que se asocian a elevacion de la presion intraocular, reactivacion
herpética, opacificacion del cristalino o la céapsula, exacerbaciéon de infecciones
bacterianas y retraso en la curacion y cicatrizacién natural del proceso inflamatorio y de

heridas.(33,32)

El desarrollo de otros agentes anti-inflamatorios potentes, como los AINE, con

mejor proporcion de riesgo-beneficio, ha abierto nuevas oportunidades de tratamiento en

11



oftalmologia y su eficacia a corto plazo en el tratamiento del pterigion inflamado ha sido
confirmada (54

La actividad de los medicamentos anti-inflamatorios se atribuye primariamente a
la inhibicion de los distintos pasos en la cascada del acido araquidénico, particularmente
de la via de la ciclooxigenasa.(s8,59)

Entre las preparaciones oftdlmicas disponibles estan el diclofenaco sédico,
flurbiprofeno sédico, indometacina, trometamina de ketorolaco y suprofeno.32

De los anti-inflamatorios no esteroideos (AINE) tépicos, el diclofenaco es el
mejor tolerado, ademas de tener un efecto dual. Las prostaglandinas median varias
manifestaciones de inflamacion ocular, el diclofenaco inhibe la inflamacién bloqueando
el paso de la ciclooxigenasa y lipooxigenasa (vias de la cascada del acido araquido6nico),
(efecto dual) siendo la primera necesaria para la biosintesis de prostaglandinas. Estudios
celulares revelan que la inhibicion del diclofencaco sobre la actividad de la
ciclooxigenasa es tan potente que causa una reduccién aguda en la formacién de
prostaglandina, prostaciclina y tromboxano, todos mediadores claves en el proceso de
inflamacioén. En estudios recientes también se ha encontrado que a concentraciones mas
altas, el diclofenaco reduce la formacion de productos de la via de la lipooxigenasa (acido
5 hidroxieicosatetranoico, leucotrienos) Este efecto es independiente del de la inhibicion
de la lipooxigenasa. El diclofenaco ofrece control del dolor e inhibicion de la cascada de

inflamacion, sin la modulacién de otras vias fisiologicas y metabdlicas. (30,32,20,41,39,28,27, 58,
59)
El diclofenaco sédico topico ha demostrado efectos positivos en la atenuacion de

la inflamacién, observandose menos celularidad y flare en camara anterior, asi como
eritema en conjuntiva, borde parpebral y una mejoria general en la respuesta inflamatoria.
Sus efectos se observaron desde el dia 4, 8 y 15. Como resultado del efecto positivo del
diclofenaco en la atenuacioén de inflamacién después de extraccién de catarata, hubo mas
pacientes con mejoria en agudeza visual y menos dolor, asi como no hubo efectos sobre
elevacion de presion intraocular, tampoco interacciones con medicamentos de glaucoma,
midridticos y antibioticos. (62, 64)

Se compard el diclofenaco s6dico con el flurbiprofeno sédico, encontrandose que

con una sola dosis, el diclofenaco puede ser hallado en el liquido ocular, desde los
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primieros 10 minutos de haber sido aplicado hasta 24 horas después. La concentracion
promedio mas alta fue hallada a las 2.4 horas y fue de 82 ng/ml. La concentracién
permanecio por arriba de 20 ng/ml durante 4 horas aproximadamente y el resto del dia
vari6 la concentracion entre 3 y 16 ng/ml. (7
La ventaja de los AINE topicos, comparada con los esteroides tépicos incluye menos
exacerbacion de glaucoma, disminucion del riesgo de formacién de catarata, menos
exacerbacion del virus del herpes simple y menos efecto inhibitorio en la cicatrizacion de
herida 3o

Los AINE topicos tienen el inconveniente de causar discomfort durante su uso
principalmente sensacién de quemazon y sensacion punzante. Sin embargo, diclofenaco
es el que menos discomfort causa, comparado con flurbiprofen y suprofen.3o)

Dado que los AINE afectan el paso de inflamacion en forma diferente al de los
corticoesteroides, su efecto puede ser aditivo cuando se usan con estas altimas. Los
corticoesteroides topicos reducen la cantidad de 4cido araquidénico presente y los AINE
topicos usados concomitantemente pueden reducir la cantidad de prostaglandinas
liberadas en este proceso. Los leucotriecnos son factores quimiotacticos potentes y
cualquier reduccion va a depender de los corticoesteroides tOpicos, mas que de los
AINES to6picos.0)

Un estudio aleman compar6 el efecto anti-inflamatorio de dexametasona con el de
diclofenaco sédico topicos, después de cirugia de catarata. Los parametros de
comparacion utilizados fueron: grado de inflamacién de la cAmara anterior, paquimetria
corneal, tolerancia ocular objetiva y subjetiva del medicamento, angiofluoresceina al dia
60 y presion intraocular. El analisis estadistico de los diferentes parametros muestra una
tendencia a favor de los anti inflamatorios no esteroideos en menor riesgo para la
elevacion de la presion intraocular y en el resto de parametros, no hubo diferencia

estadisticamente significativa, en la accién anti-inflamatoria de las dos substancias. (6o, 63,

65)
Un estudio similar se realiz6 comparando diclofenaco sédico con fosfato sédico de

prednisolona, post quirargico, a través de la medicién de la salida de liquido acuoso a
través de la herida operatoria. A la primera semana de tratamiento se compararon ambos

medicamentos, encontrandose que el grupo utilizando diclofenaco presentaba menos
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inflamacioén ya que habia menos salida del acuoso a través de herida operatoria. A la
tercera semana de uso, las diferencias entre prednisolona y diclofenaco topicos no eran
estadisticamente significativas, por lo que se demuestra que la eficacia de los anti
inflamatorios no esteroides cada dia va en aumento para el tratamiento de la inflamacion

disminuyendo los efectos secundarios de los esteroides.ce1
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VI. METODOLOGIA

1. Tipo de estudio: Ensayo clinico, aleatorizado, ciego en la asignacion del

medicamento, en el que la muestra se dividié en dos grupos al azar mediante la tabla de
nameros aleatorios. Un grupo utiliz6é acetato de fluorometolona y el otro, diclofenaco

sodico, previa aceptacion de participacion del paciente.(0,12)

2. Poblacién o Universo: Pacientes masculinos y femeninos a partir de 18 afios de edad

que consultaron, durante 2002, al Departamento de Oftalmologia del Hospital Roosevelt
con pterigion inflamado y aleatoriamente fueron asignados a los dos grupos en estudio,

llenandose a la vez, el instrumento de recoleccion de datos.

3. Seleccién y tamafio de Muestra: La muestra era probabilistica y se escogio a través de

la tabla de nimeros aleatorios. Para establecer la muestra se utilizd la prueba z, del
paquete estadistico Epi Info versién 6 y cuya férmula es:

n=n’/4* [1+ (1+2*(c+1)/n’c|p2-pl|]2,

n’= [z(1- alfa/2) (c+1)p(1-p) + z(1-beta) c*p1(1-pl)y+p2(1-p2))/c*(p2-p1)2 28,37 p= (pl+
cp2)/(1+c); c=razén entre grupo 1 y grupo 2, siendo en este estudio 1:1;

1-beta es el poder, es decir el complemento del error tipo II, es este estudio es de 80%;
z(1-alfa/2)= 1.96 para un alfa de 0.05; z(1-beta)=0.20 con z de 1.64; pl y p2
representan las proporciones que se tomaran en base a otros estudios ya realizados (22, 23,
24) por lo que p1 serd de 0.71 y q1 de 0.29 y p2 sera de 0.50 y g2 de 0.50.

Segin la formula anterior, la muestra (n) fue de 94 personas para cada grupo, con
95% de confianza y 80% de poder. Se trabaj6é con una probabilidad de error tipo I de
0.05, es decir que ¢l nivel de confiabilidad minimo (z alfa) era 1.96 y con una
probabilidad de error tipo II de 0.10, por lo que el error permisible méximo (z beta) era
1.64. El limite de error (L.E.) es de 0.05. Se restringi6 la probabilidad de error tipo II a
valores no mayores de 0.20, con lo cual el poder o probabilidad de encontrar diferencias
fue de 0.80. (443. La precision y validez se establecieron evitando los sesgos. Se evitd
el sesgo de seleccion mediante la aplicacion de la asignacion ciega a cada grupo, y no

aceptando participantes voluntarios, ya que fueron asignados al azar. Se evito el sesgo de
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medicion, especificamente el del observador, no conociendo el medicamento que cada
grupo uso, al momento de interrogarlos y evaluarlos. También el del instrumento,
utilizando adecuadas técnicas y calibracién. Se evitd el sesgo de confusion, no utilizando
variables de confusién, es decir, variable que estuviera asociada a la variable

hipotéticamente causal y a la variable estudiada.43)

4. Sujeto de Estudio: Pacientes masculinos y femeninos mayores de 18 afios con

pterigion inflamado que acudieron a la Consulta Externa de Oftalmologia del Hospital
Roosevelt, quienes fueron asignados aleatoriamente al grupo de diclofenaco y

fluorometolona.

5. Criterios de inclusién y exclusion:

a) Inclusion: Pacientes masculinos y femeninos a partir de 18 afios de edad con
impresion clinica de pterigion inflamado
b) Exclusion: Pacientes con antecedente de cirugia previa de pterigion.
Pacientes con pterigion menor de 1 mm sobre la cornea

Pacientes con otra patologia inflamatoria ocular asociada
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7. Plan de Recoleccion y Registro de Datos: Se tomoé una muestra aleatoria de la

poblacién, mediante una tabla de nimeros aleatorios de una cifra. Se creé una lista
aleatoria y conforme llegaron los pacientes, se inscribieron en la lista y segin el nimero
al que fueron asignados asi fue el tratamiento asignado. Los nimeros pares se asignaron
al grupo 1 y los impares, al grupo 2. Los medicamentos fueron almacenados en goteros
sin identificacion, inicamente marcados con los nimeros 1 y 2 respectivamente, segin el
medicamento que contuvieran. Este dato era desconocido por la investigadora, por lo que
la asignaciéon de los medicamentos a los goteros estuvo a cargo de las enfermeras

auxiliares de la Consulta Externa de Oftalmologia.

A cada participante, previo consentimiento, se le pasé un cuestionario (Anexo) para
saber su edad, ocupacion, lugar de origen y mediante examen, el grado de inflamacion.
Se les realizacron evaluaciones mediante lampara de hendidura, antes de iniciar el
tratamiento y una vez iniciado, se evaluaron al 3ro, 7mo, y 15vo dia en los que se
comparard el proceso de inflamacidn, la tolerancia ocular (reaccion téxica) y se evalud la
presion intraocular (PIO). Las mediciones las efectué la investigadora, previa
estandarizacion con los Médicos encargados de la Clinica de Oculoplastica. Se midi6é
con ¢l haz de luz y el milimetraje, incluido en la lampara de hendidura, el 4rea que ocupa
la cabeza del pterigion sobre la corea, la presencia o no de la linea de Stocker y la
hiperemia conjuntival y desepitelizaciéon sobre el cuerpo del pterigion, asi como la
elevacion de la cabeza y/o cuerpo del pterigion.

Se evalu6 en cada visita el frasco gotero (la enfermera auxiliar) para establecer
aproximadamente si se ha utilizado el medicamento.

Se utiliz6 un instrumento especifico para relacionar las variables y objetivos, para

luego analizar ¢ interpretar dicha informacién lo que permiti6 llegar a las conclusiones.

8. Plan de anilisis de resultados:

a) Plan de critica: Se control6 la calidad de informacion para evitar un andlisis de

datos inadecuado, por lo que se utilizaron métodos de validacion de informacion

(por medio de paquetes estadisticos)
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b) Plan de procesamiento, tabulaciébn y analisis de resultados: Para el

procesamiento de los datos se utilizo el paquete estadistico EPI-6 y el programa Excel

de Word para la presentacion de tablas y graficas.

Como parte del plan de analisis se hizo un tratamiento individual de cada variable,
se utilizaron las medidas de posiciobn como mediana y percentiles, asi como las de
tendencia central, especificamente la de promedios, con medidas de variaciéon absoluta
como la varianza y desviacién standard, medidas de frecuencia como proporciones y

graficas como histogramas; asi como el chi cuadrado para comprobacion de hipotesis.

9. Dificultades encontradas: Una dificultad fue que 7 pacientes de los 188, no se

presentaron para su seguimiento una vez iniciado el tratamiento, y 2 pacientes lo
incumplieron, ya que lo suspendieron antes de tiempo. Otra dificultad fue la revision de
los goteros en cada control, para evaluar su uso por el paciente, ya que no todos los
pacientes los portaban cuando asistian a su control.

Otra dificultad fue el utilizar medicamentos de dos casas farmacéuticas diferentes, que
aunque no hubo mayor diferencia estadisticamente significativa, causoé cierto sesgo en la

interpretacion de resultados.

10. Etica:

Los participantes en este estudio fueron informados sobre el mismo y sus
objetivos, se les proporcioné el medicamento, y se les indico el tiempo de tratamiento, el
ciclo de controles a los que tenian que asistir, las indicaciones que debian seguir y los
posibles riesgos o complicaciones que podian presentarse (elevacion de la P.1.O o
intolerancia al medicamento). Se les explicoé que todos los datos eran confidenciales. El
paciente tuvo derecho a negarse a participar en el estudio o retirarse durante la realizacion
del mismo, sin que por ello se le dejara de administrar su tratamiento. Firmaron una hoja
en la que aceptaron participar, y se comprometieron a seguir las indicaciones de
aplicacion del tratamiento y aceptaron el riesgo de las complicaciones.

A los participantes se les advirtid que podian presentar malestar temporal al

administrarse las gotas, pero que si la incomodidad era muy grande, podian pedir ayuda
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en la Unidad de Oftalmologia del hospital, se les hizo énfasis en que las probabilidades
de un dafio permanente eran muy escasas.

Durante la etapa de seleccion se tuvo cuidado de no cometer sesgos, se hizo una
adecuada revision de literatura para comparar con estudios similares y ampliar el
conocimiento, de manera que se le pudiera dar un buen plan educacional al participante y
que se pudiera detectar a tiempo, cambios en su patologia de manera positiva o negativa.

En cuanto a los aspectos administrativos y personal, se les instruy6é sobre el
estudio que se iba a realizar, para que los controles de los pacientes pudieran llevarse a
cabo sin ning(n contratiempo. Ademas se instruyé al personal que directamente tenia
que ver con la realizacion del estudio, para que su participacion fuera adecuada y
productiva, evitando dar datos al paciente que no estuvieran autorizados.

Durante la etapa de analisis y difusion de resultados, asi como en todo el estudio,
se mantuvo en ¢l anonimato a los participantes y s6lo hasta el final del estudio, se supo la
eficacia y efectos secundarios de los medicamentos en estudio.

Se respetaron los derechos humanos de los sujetos en estudio, mediante el
consentimiento escrito, se conservo la integridad de cada participante y no hubo ofensas
verbales, fisicas ni psicologicas.

En cuanto a la responsabilidad ética de la investigadora, reconoci6 los valores del
participante, asi como los sentimientos y deseos del paciente. Estuvo consciente de los
problemas fisicos y/o emocionales, asi como se familiarizé con los efectos colaterales de
los dos medicamentos en estudio. También debid actuar segin estdndares profesionales
explicandole al paciente todo lo concerniente al tema de estudio, para obtener

consentimiento, y asegurar anonimato.

11. Marco Administrativo:)

A Recursos:
a) Humanos:

1 revisor

1 asesor
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1 muestrista
1 enfermera auxiliar

1 investigador

b) Materiales:
b.1) Materiales y Suministros:
- Papel de escritorio
- Libros y revistas
- Utiles de oficina

- Instrumentos

b.2) Mobiliario y Equipo:
- Mobiliario y Equipo de oficina
- Equipo de computacién e impresora

- Medicamentos

B. Presupuesto:

Proyecto: Fluorometolona y Diclofenaco en pterigion inflamado
Duracién: 2001-2004 Fecha prevista para inicio: febrero 2001
Unidad Responsable: Unidad Nacional de Oftalmologia
Investigador Responsable: Dra. Claudia Quevedo Archila

Codigo Clase de Gasto Inversion
001 Personal Voluntario
002 Equipo de oficina Q 1000.00
003 Equipo de Computacion Q 1000.00
004 Materiales y suministros Q 1000.00
005 Impresion de documentos  Q 800.00
006 Medicamentos Donaci6n parcial
007 Gastos varios Q 1000.00

TOTAL Q 4800.00
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VII. PRESENTACION DE RESULTADOS
TABLAS Y GRAFICAS

TABLA Y GRAFICAS NO 1
COMPARACION DE LA RESOLUCION DE LA INFLAMACION EN EL DIA 3
ENTRE DICLOFENACO Y FLUOROMETOLONA

MEDICAMENTO| INF LEVE | MODERADA INF NINGUNA
SEVERA
1 41 33 2 9
2 37 44 30 0
TOTAL 78 77 32 9
FUENTE: Base de datos, Grados 35.46, p: :0.00000122
de libertad: 5, Xi:
e Ty

INFLAMACION CON FLUDRCMETOLODMA DIA 3

M MG LI

1% \
INF SEVERS 4
2%

B (MF LEWE
| 8%

MODERAD
35%
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INFLAMACION CON DICLOFENACO DIA 3

B B IR
IMF SEw=RA e,

iy INF L=*E

ot

MO DE-ADA
0%

FUENTE: Tabla 1

Al tercer dia de uso de los medicamentos, la fluorometolona presenté 9 casos en

los que ya no habia inflamacién y sélo el 11% presentaba una inflamacién severa

mientras que el diclofenaco presentaba 27% de inflamacién severa y ninguno de
los usuarios de este medicamento, dejé de presentar inflamacién en este dia.
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TABLA Y GRAFICAS NO 2
COMPARACION DE LA RESOLUCION DE LA INFLAMACION EN EL DIA 7
ENTRE DICLOFENACO Y FLUOROMETOLONA

MEDICAMENTO

INF LEVE

INF
MODERADA

INF
SEVERA

NINGUNA

1

29

14

0

37

2

58

45

1

6

TOTAL

87

59

il

43

FUENTE: Base de datos Grados de libertad: 3, Xi: 45.71, p: 0.00

: ™

INFLAMACION CON
FLUOROMETOLONA DIA 7

INF LEVE
a6%

MINGLINA,
46%

INF
NF SDEEEH’&‘ MODERADA
18%

N ,x
- J >
INFLAMACION CON
DICLOFENACO DIA 7

NINGURNA
INF SEVERA 5%

INF LEVE
£3%




FUENTE: Tabla2

En el séptimo dia de los usuarios de fluorometolona, el 36% presentaba una infla-
macién leve, ninguno tenia ya inflamacion severa y el 18% ya no tenia inflamacién
El diclofenaco presenté mejor eficacia en este dia en comparacion al tercer dia de
uso, ya que soélo el 1% presentaba inflamacién severa, el 53% tenia inflamacién
leve y un 5% de los usuarios ya no tenia inflamacién.
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COMPARACION DE LA RESOLUCION DE LA INFLAMACION EN EL DIA 15

TABLA Y GRAFICAS NO 3

ENTRE DICLOFENACO Y FLUOROMETOLONA

MEDICAMENTO |[INF LEVE|INF MODERADA|INF SEVERA| NINGUNA
1 22 0 0 57
2 71 13 0 24
TOTAL 93 13 0 81
FUENTE: Base de datos Grados de libertad: 2, Xi: 48.94, p: 0.00
s ~
INFLAMACION CON FLUORCMETOLONA DiA 15
IF SEVERA
1%
MF s
W CDERADA
0%
MIMGL hA,
i TZ%
y
INF L=E
8%
o o
FUENTE: Tabla3
=
INFLAMACION CON
DICLOFENACO DIA 15
MIMGLINA,
22%
MF SEVERA
0%
M= _EWE
INF BE%
MODERADA
12%
ey

FUENTE: Tabla3

25




En el dia 15 la efectividad de ambos medicamentos, aunque buena, fue mejor con
la fluorometolona, ya que ésta presentaba sélo un 28% de inflamacién leve, com-
parado a un 34% con el diclofenaco (22% inflamacién leve y 12% moderada). Con
fluorometolona 72% de los usuarios no tenia inflamacion, mientras que con diclo-
fenaco, 66% no tenia inflamacién.
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TABLA Y GRAFICA NO 4

EFECTOS SECUNDARIOS
EFECTO SEC FRECUENCIA MEDICAMENTO
Hemorragia subconjuntival 2 Diclofenaco
Cambios en PIO 3 Fluorometolona
Grados de libertad: 2, Xi: 5.6, p:
FUENTE: Base de datos 0.02233276

Efectos Secundarios

Hernarragia
subcaonjuntival Cambios en PIO

FUENTE: Tabla 4

Hubo un total de 5 efectos secundarios o complicaciones en el estudio. De los 3 que presentaron cambios

en la presién intraocular (P1O), ninguno alcanzé niveles mayores de 21 mmHg, pero si aumentaron 3 a 4 mmHg
arriba de su presién base, sin embargo 15 dias después de haber termninado la utilizacién de fluorometolona, la PIO
estaba en el valor inicial normal. 2 personas utilizando diclofenaco, y sin historia de otro posible origen, presen
taron hemorragia subconjuntival leve en area donde se administraban la gota, sin embargo, ninguno de los 2
participantes referia incomodidad, sino més bien alivio de los sintomas. Segun el valor de chi, no hay diferencia

diferencia significativa entre las complicaciones de fluorometolona y las de diclofenaco

En el dia 3 de tratamiento, tomando en cuenta el valor de chi, que es mayor de lo esperado, asi como sus grados

de libertad (incluso 2 hubiera sido aceptable y en este caso se presentan 5), se considera una diferencia
estadisticamente significativa en la efectividad entre fluorometolona y diclofenaco, siendo la primera mas efectiva que
que el segundo en el manejo de la inflamacién en este periodo de tiempo.

En el 7mo dia, el valor de chi, debié ser menor, lo cual lo invalida, no encontrandose por lo tanto una diferencia
estadisticamente significativa en la eficacia de ambos medicamentos. Los dos fueron igual de eficaces.

En el dia 15, nuevamente el valor de chi arroja un resultado que no es estadisticamente significativo, ya que se
esperaba una p mayor de 0.05, mientras que se obtuvo una p de 0.00, por lo que tampoco hubo diferencia en la

efectividad entre el diclofenaco y la fluorometolona para desinflamar en este periodo de tiempo.
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La diferencia de efectividad entre fluorometolona de Novartis y la de Oftisol, no resulté ser estadisticamente
significativa, por lo que ambos productos desinflamaron en un tiempo muy similar. Un 27% de los usuarios de
fluorometolona de Oftisol no habian resuelto la inflamacién al momento de finalizar el estudio, comparado a un 9%
de los de Novartis, lo cual tampoco fue estadisticamente significativo.
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COMPARACION DE LA RESOLUCION DE LA INFLAMACION

TABLA Y GRAFICANO 5

ENTRE 2 MARCAS DE FLUOROMETOLONA

LEVE MODERADA SEVERA TOTAL
DIAS 3 7|15 3 7|15 3 15
Oftisol 6 5| 4 3 9| 3 3 5 45
Novartis 10 3 1 12 3 1 8 2 45

FUENTE: Base de datos
16 +f
1p 16 1
144
12

10

MNo de pctes 8 -

6 =

4 -

2 al

0 -
B DIAS
m Oftisol 6 5 4 3 9 3 3
O MNovartis | 10 3 1 12 3 8

FUENTE: Tabla5

Grados de libertad: 4.3 Xi:2.16 p:0.05
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TABLA Y GRAFICA NO 6
COMPARACION DE LA RESOLUCION DE LA INFLAMACION ENTRE DOS MARCAS DE

DICLOFENACO
LEVE MODERADA SEVERA TOTAL
DIAS 3 |7]15 3 7 15 3 7|15
Oftisol 10 (2] 2 8 3 4 5 4/ 6 44
Novartis 10 (4|0 9 6 1 8 5| 2 45
FUENTE: Base de datos Grados de libertad: 5, Xi: 4.7, p: 0.05

16

14-

124

101 ‘

No de pctes 3 =/

E_

2 =
0
MOD
LEVE ERA SE:E
DA

B DIAS 3 7 15 3 7 15 3 7 15
B Oftisol 10 2 2 8 3 4 5 4 B
O Novartis | 10 4 0 9 B 1 8 5 2

FUENTE: Tabla 6
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El diclofenaco de la casa farmacéutica Novartis, presenté una diferencia estadisticamente mayor
en efectividad, comparado con el diclofenaco de la casa farmacéutica Oftisol. La diferencia se hizo
mayor a partir del séptimo y décimo quinto dia, en los que los pacientes utilizando diclofenaco de
Novartis ya habian resuelto su inflamacién en un 87%, mientras que los de Oftisol en un 73%.
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VIII. ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS

8 En el estudio de fluorometolona vrs diclofenaco en el pterigion inflamado, la
fluorometolona fue mas eficaz en resolver la inflamacién del pterigion, segtn lo obtenido
por ¢l analisis estadistico de los diferentes parametros.

Basandose en el valor de chi, junto con sus grados de libertad y nivel de
significancia obtenidos, (ver Resultados) la diferencia entre los dos medicamentos fue mas
significativa en el dia 3, a favor de fluorometolona. Mientras que en el dia 7 y 15, aunque
hubo diferencia estadisticamente significativa para quitar la inflamacién, a favor de
fluorometolona, la diferencia ya no fue tan grande, (comparada con el dia 3)
comportandose el efecto de ambos medicamentos en el dia 7 y 15 bastante similar, lo que
permite deducir que para inflamaciones moderadas o leves, el diclofenaco resulta ser
bastante bueno.

Segin estudios internacionales, el diclofenaco resulta ser igual de eficaz que los
esteroides con los que lo comparan (44) (generalmente con dexametasona, por ser de los
esteroides mas fuertes, no hay estudio que comparen con fluorometolona) Esto también
se demostr6 en un estudio aleman en el que compararon dexametasona y diclofenaco, en
el tratamiento de la inflamacién ocular, resultando que no hubo diferencia, segin su
analisis estadistico, entre ambos medicamentos para desinflamar.(10)

En el estudio entre fluorometolona y diclofenaco realizado en la U.N.O, es posible
que haya habido tendencia a favor de fluorometolona porque €sta a los 15 dias de uso ya
ha disminuido (incluso desaparecido) la inflamacién, mientras que el diclofenaco puede
que requiera mas tiempo (hasta 30 dias) para desinflamar y es posible que la diferencia
después del dia 15, entre fluorometolona y diclofenaco sea cada vez menor, hasta que ya
no exista diferencia. El tGnico problema es que si la fluorometolona se utiliza por un
tiempo prolongado, la posibilidad de que incremente la PIO es mayor.

Otra posible causa de la diferencia a favor de fluorometolona en el estudio de la
U.N.O, puede que radique en la poblacién. Es posible que la poblacién guatemalteca
(comparada con la europea o estadouinidense) responda mejor (mas rapidamente) al
esteroide (fluorometolona) que al anti inflamatorio no esteroideo, pero habria que realizar
un estudio para evaluar si factores raciales estan involucrados en la respuesta a estos
medicamentos.

Es posible que ¢l diclofenaco no haya resuelto la inflamacion de forma similar a
la fluorometolona, porque en muchos pacientes los factores que habian originado la
inflamacion del pterigion (exposicion solar, irritantes, trabajos al aire libre, entre otros)
persistian durante el uso del mismo, lo que pudo haber limitado la respuesta del
diclofenaco, ya que tal vez al momento en el que empezaba a desinflamar, los pacientes
se exponian a los factores antes mencionados y nuevamente se inflamaban. Cosa que no
ocurri6 con la fluorometolona, a pesar de haber situaciones similares.

Otro factor que probablemente influy6 en la diferencia a favor de fluorometolona
en comparackon con el diclofenaco fue el uso de productos de dos casas farmacéuticas
diferentes, que aunque no hubo diferencia estadisticamente significativa entre las dos
fluorometolonas, si la hubo entre los dos diclofenacos, lo que podria explicar la diferencia
en relacibn a otros estudios internacionales en los que no hubo diferencia entre
diclofenaco y esteroide.
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No hubo diferencia estadisticamente significativa en el estudio de la U.N.O, al
analizar los efectos secundarios entre cada medicamento. La fluorometolona elevo la
PIO en 3 pacientes, pero no mas de 4 mmHg de su PIO basal y no mas arriba de 21
mmHg, ademas de que fue elevacion transitoria, ya que al suspender el medicamento, la
PIO volvié a su nivel basal. En ninguno de los 3 pacientes hubo necesidad de suspender
el medicamento antes de finalizado el estudio, ya que la elevacion se presentd después del
7mo dia de uso. En esta situacion la fluorometolona se comportdé como se reporta en la
literatura(23) ya que tiene una menor propension de elevar la PIO en comparacién con
otros antiinflamatorios esteroideos.

Dos pacientes presentaron hemorragia subconjuntival leve durante el uso de
diclofenaco. Aunque podria considerarse como un hallazgo incidental, coincidia con el
lugar donde se aplicaban la gota. Ninguno de los pacientes presentaba incomodidad con
la hemorragia subconjuntival, sino mas bien se sentian satisfechos por la disminucion de
los sintomas del pterigion inflamado, no déandole importancia significativa a la
hemorragia, la cual en 1 paciente habia desaparecido al concluir los 15 dias del estudio y
en el otro estaba en fase de resolucion. So6lo dos personas decidieron suspender el
tratamiento con diclofenaco por el ardor que presentaron, pese a que se les explicoé que
era un sintoma transitorio y que conforme el uso se iba a disminuir, no quisieron
continuar usandolo, suspendiéndolo después de los primeros 3 dias de uso. Posiblemente
el umbral de dolor en estos pacientes era menor y no toleraron el medicamento.

Dentro de las dificultades encontradas, sobresalié la inasistencia a los controles, lo
cual pudo haberse debido a problemas laborales (falta de permiso en el trabajo) o al lugar
de origen del paciente ya que habia pacientes residentes en el interior del pais que les
dificultaba venir al hospital (tanto por la distancia como por el gasto econémico de
pasajes).

Otra dificultad fue el revisar los goteros en cada control, ya que no todos los
pacientes los portaban al momento de la cita control, sin embargo, en la mayoria de ellos,
los hallazgos de disminucion de inflamacién evidenciaban que si estaban usando el
medicamento. A pesar de que se les pedia que llevaran consigo el medicamento, no
siempre lo hacian posiblemente por temor a perderlo o a que se los robaran.
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IX. CONCLUSIONES

1.- La eficacia de la fluorometolona en la resolucion de la inflamacién fue mayor que la
del diclofenaco, ya que los efectos de la misma se empezaron a ver desde el tercer dia,
mientras que los del diclofenaco, hasta el séptimo dia en la mayoria de pacientes.

2.- Ambos medicamentos fueron eficaces en desinflamar el pterigion de una forma
estadisticamente significativa, pero la fluorometolona desinflamé en menos tiempo a la
mayor parte de los pacientes, no habiendo inflamacién o s6lo leve en unos pocos al final
de los 15 dias de control. El diclofenaco desinflam6é més rapidamente pterigiones que
presentaban inflamacién leve o moderada, mientras que en la inflamacion severa, su
efecto tardé un poco mas en evidenciarse, llegando incluso al final del control, sin una
resolucion total de la inflamacién en 33% de los casos.

3.- El diclofenaco presentd pocos efectos secundarios, en 4 pacientes de los 94,
ameritando en 2 de ellos suspender el tratamiento por la incomodidad de los pacientes,
recomendandoseles un tratamiento alterno. La fluorometolona presenté en 3 pacientes
elevacion transitoria de la PIO, la cual estaba en limite normal y sin dafio clinico del
nervio optico 15 dias después de haber terminado los controles del estudio.
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X. RECOMENDACIONES

1.- Ambos medicamentos pueden ser utilizados ampliamente por el clinico, ya que
ambos, después de 7 dias de uso presentan cambios significativos en el grado de
inflamacién

2.- Se recomienda utilizar el diclofenaco para inflamaciones leves o moderadas, para que
la sintomatologia del paciente se vea prontamente disminuida.

3.- Se recomienda utilizar fluorometolona para inflamaciones severas ya que el inicio de
su accion es mas pronto que el del diclofenaco, por lo que la mejoria de sintomas del
paciente se presenta mas pronto.

4.- Se recomienda vigilar al paciente que utilice fluorometolona por lo menos 15 dias
después de haber terminado el uso de la misma para evaluar su PIO y descartar cualquier
elevacion de la misma que pudiera traer otras consecuencias.

5.- Advertirles a los pacientes de los posibles efectos secundarios que se pueden
presentar, tanto con la fluorometolona como con ¢l diclofenaco, para que estén también
alertas y acudan a los controles recomendados por cada clinico que utilice estos
medicamentos.

6.- Es conveniente que el paciente que utilice diclofenaco en inflamaciones severas lo
utilice un poco de mas tiempo (mas de 15 dias) para que se incremente la eficacia.
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UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
HOSPITAL ROOSEVELT UNIDAD NACIONAL DE OFTALMOLOGIA

BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

DATOS GENERALES:
Nombre: No. de registro médico
Edad: Sexo: Ocupacion:

Lugar de residencia:

Ojo afectado:

SINTOMAS:

SI NO
Sensacion de cuerpo extrano O O
Sensacién de quemazén O O
Lagrimeo O O
Vision borrosa O O
SIGNOS:
Inflamacion leve (InL) g

(Poca hiperemia o inyeccién conjuntival, no hay ingurgitacion de vasos, ninguna desepitelizacion en cuerpo

de pterigion, poca o ninguna elevacion de la cabeza y cuerpo, no hay linea de Stocker).

Inflamaciéon moderada (InM) O

(Varios vasos centrales con marcada hiperemia e ingurgitacion, desepitelizaciéon en cuerpo o cabeza,
elevacion de cabeza y cuerpo, presencia de linea de Stocker incipiente. Cabeza de mas de 1 mm sobre

cornea).
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Inflamacion severa (InS): O

(Marcada hiperemia conjuntival y abundantes e ingurgitados vasos en cuerpo, elevacién marcada de cabeza

y cuerpo, severa desepitelizacion en cuerpo y cabeza, presencia o no de 0lcera o dellen. Linea de Stocker

muy evidente.
PI1O: OD oS
SEGUIMIENTO
Dia 3 Dia7 Dia 15

InL

InM

InS

PIO OD 0S OD OS OD oS
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UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
HOSPITAL ROOSEVELT UNIDAD NACIONAL DE OFTALMOLOGIA

HOJA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Usted esta siendo invitado(a) a participar en un estudio llamado “Fluorometolona y
Diclofenaco en el Pterigion inflamado”, que estd siendo realizado por la Dra. Claudia
Quevedo Archila, con el aval de la Universidad de San Carlos de Guatemala y del
Departamento de Oftalmologia del Hospital Roosevelt; por favor, lea con atencion el
documento que a continucacion se presenta y siéntase en libertad de hacer las preguntas
que considere necesarias, pues ¢l propdsito de esta informaciéon es que usted sepa lo

siguiente:

1. ANTECEDENTES Y PROPOSITOS DEL ESTUDIO:

El pterigiéon es una “carnosidad” que crece en la parte blanca del ojo (esclera) y va
aumentando su tamafio hasta que puede llegar a cubrir lo café del ojo, o la pepita (el iris).
No se sabe con exactitud por qué aparece el pterigion, pero se ha observado que le sale
mas frecuentemente a las personas que se exponen al sol, viento, polvo, calor, clima seco
y otros irritantes.

Existen dos formas de tratar el pterigion, una es operandolo (cirugia) y otra es con gotas
(medicamentos). Se decide operar el pterigion cuando estd muy grande y ya esta
cubriendo casi todo el iris (lo café del ojo o la pepita) o cuando ya molesta para ver.
Cuando el pterigion es pequefio, o0 no molesta tanto la vision o se necesita que se
desinflame (que se quite lo hinchado) en los que se van a operar, se utilizan gotas.
Actualmente, existen varias clases de medicamentos (gotas) autorizados a nivel mundial,
para tratar la inflamacién (lo hinchado) en el pterigion, de los cuales, los mas usados son
los anti-inflamatorios no eseteroideos, como el diclofenaco sédico y los esteroides, como
el acetato de fluorometolona. Ambos, se ha demostrado en diferentes estudios
internacionales, que son efectivos en la inflamacién del pterigion y que casi no tienen

efectos secundarios, en pocas personas se presenta ardor al momento de echarse las gotas
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que desaparece al poco tiempo y en otras pocas se ha observado que se eleva la presion
del ojo transitoriamente, es decir, mientras se usa la gota y vuelve a la normalidad, al
suspenderla.

El propésito de este estudio es comparar cudl de las dos gotas, empieza a actuar mas
rapido sobre la inflamacién en el pterigion que Ud tiene, en ningin momento se hara
nada desconocido ni ningin experimento en su persona, los dos medicamentos (gotas)

estan ampliamente autorizados para ser usados.

2. DISENO DEL ESTUDIO:

El estudio se llevara a cabo durante algunos meses del afio 2002, en el que participaran un
total de 188 personas, mayores de 18 afios. Todas las personas que participen lo haran de
forma voluntaria.

Su participacion durara 15 dias, en los cuales usted se va a aplicar (echar) en el ojo u ojos

afectados 1 gota 4 veces al dia y debera asistir a 3 controles en diferentes dias.

3. EN QUE CONSISTE SU PARTICIPACION?

Por sorteo se le dara el medicamento que usted va a utilizar y que debe empezar a usar
desde el primer dia que se le de. A los 3 dias, se presentara a su primer control, en el que
se le va a examinar el ojo(s) afectado(s) para ver si tiene algin problema con el
medicamento, si esta disminuyendo la inflamacion y se le tomara la presion en el ojo. A
los 7 dias se presentard a un segundo control en ¢l que nuevamente se le va a examinar y
a tomar la presion en el 0jo. A los 15 dias se presentara a su tercer y ultimo control, para

evaluar la inflamacion y la presion en el ojo.

4. QUIENES PUEDEN PARTICIPAR?
Todos los hombres y mujeres mayores de 18 afios sin importar raza, sexo, religion, lugar

de residencia u ocupacion.
5. QUIENES NO PUEDEN PARTICIPAR?

Las personas que ya hayan sido operadas alguna vez de pterigion, las que tengan un

pterigion menor de 1 mm sobre la cornea y los que tengan alguna infeccion o inflamacion
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ademas del pterigion. También pueden dejar de participar, los que ya no deseen

continuar en el estudio.

4. CUAL ES SU RESPONSABILIDAD EN EL ESTUDIO?

Usted debe asistir a todas las citas que se le dejen (3 ademas de la de hoy y alguna extra
que se considere necesaria). Debe usar las gotas tal como se le ha explicado. Debe avisar
inmediatamente a la doctora responsable por cualquier malestar que presente.

Si no cumple con lo anterior, usted serd excluido del estudio, es decir, ya no podra

continuar participando.

5. MOLESTIAS O EFECTOS ADVERSOS

Las gotas que usted utilizara, casi no dan ningun malestar. En algunas personas se ha
presentado ardor en el momento que se echan la gota, pero que a los pocos minutos se
quita y disminuye conforme se va utilizando la gota. En otras personas sec ha observado
que ha habido un leve aumento de la presién del ojo, pero generalmente ha sido en uso
muy prolongado de la gota (més del tiempo indicado) y aGn asi, la presion generalmente

ha regresado a la normalidad al momento de suspender la gota.

6. QUE DEBE HACER EN CASO DE MOLESTIAS?
Debe acudir inmediatamente a la Consulta Externa de Oftalmologia del Hospital

Roosevelt o comunicarse a los siguientes nameros de teléfono: 4711441, ext 2053

7. RECIBIRA ALGUN BENEFICIO?
El tratamiento sera proporcionado por la doctora encargada y con cada cita se estara
vigilando que usted no presente ninglin efecto secundario. Podrd ser atendido en

cualquier momento que presente alguna molestia, aunque no tenga cita.

8. PARTICIPACION VOLUNTARIA Y TRATAMIENTO ALTERNATIVO
Recuerde que usted no esta obligado a participar. Si usted no desea participar, se le
indicara, sin ningin inconveniente o castigo, el tratamiento que a usted mas le convenga

y se le re-evaluarad como al resto de pacientes que acuden a la Unidad de Oftalmologia, es
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decir, que en ningin momento sera descuidado o se le dejara de indicar tratamiento por
no participar.

Si usted acepta participar, y por alguna razén ya no puede o ya no desea participar,
recuerde que en cualquier momento se puede salir del estudio sin que se tome reprasalia
alguna (es decir, no habra castigo ni venganza), y usted continuara siendo evaluado por la
Unidad de Oftalmologia y se le indicara el tratamiento respectivo con el que puede

continuar.

9. COMPENSACION POR PARTICIPACION
En este estudio, la participacion es voluntaria, por lo que en ningin momento debe

esperar pago o retribucién de alguna manera por haber participado.

10. PUBLICACION Y CONFIDENCIALIDAD

Los resultados que se obtengan seran publicados Gnicamente con fines cientificos de
aprendizaje y retroalimentacién, en ningin momento se utilizara su nombre, su firma o
ningln otro dato que usted haya proporcionado. Todos los datos quedaran en estricta
confidencia, es decir, solo el personal involucrado en el estudio sabra de su participacion,
por lo que no hay riesgo de que sus datos sean utilizados con el fin de causarle dafio o

vergiienza a usted o a su familia.

13. CONSENTIMIENTO (AUTORIZACION) DEL PARTICIPANTE

He leido el documento de consentimiento y estoy enterado(a) que se me ha invitado a
participar en el estudio y que por sorteo se ha decidido cual de las dos medicinas voy a
usar.

He comprendido que puedo sentir un poco de malestar durante la aplicacion de la
medicina, por lo que me estaran vigilando, durante las evaluaciones a las que asistir€ y en
cualquier momento si yo lo considero necesario.

He hecho las preguntas necesarias para aclarar mis dudas y me han sido respondidas a mi
entera satisfaccion. Yo deseo participar voluntariamente en el estudio y s€ que me puedo

retirar o salir de este estudio de investigacion en cualquier momento, sin que por ello deje
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de recibir indicaciones para otro tratamiento o deje de ser atendido(a) en la Unidad de
Oftalmologia.

Se me ha garantizado que toda la informacién que de sera mantenida en forma
confidencial o en secreto y en ninglin momento mi respuesta individual serd utilizada o
identificada, sino seré identificado(a) con un nimero y mis datos seran analizados junto
con los de otros.

Habiendo comprendido todo lo anterior, firmo conforme, y me han dado una fotocopia de

este consentimiento con todas las firmas.

Nombre del participante
Firma Fecha Cedula

Nombre del testigo (si fuera necesario)

Firma Fecha Cedula

Nombre de quien obtuvo el consentimiento

Firma Fecha
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