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RESUMEN
Objetivo: Determinar las caracteristicas epidemioldgicas, frecuencia y complicaciones
posteriores a la inyeccion intravitrea de Bevacizumab (Avastin®).
Metodologia: Estudio retrospectivo descriptivo con componente analitico. Se realiz6 una
revision del archivo de oftalmologia de pacientes que hayan sido sometidos a inyeccion de
Bevacizumab entre noviembre 2015 a setiembre 2017. Se determind la frecuencia y tipo de
complicaciones, comorbilidad sistémica y patologia retiniana asociada.
Resultados: Se analizaron 1275 inyecciones intravitreas de Bevacizumab (Avastin®). La edad
promedio fue de 62,39 afios (DE +10,42), con rango de 21 a 94 afios; 44,39% eran masculinos
y 55,61% femeninos. 1009 (79,13%) de los pacientes tenian Diabetes Mellitus (DM) tipo 2, 809
(63,45%) Hipertension Arterial, 143 (11,21%) Dislipidemia y 5 (0,39%) DM tipo 1. En 549
(43,06%) ocasiones fue indicado por edema macular diabético, 282 (22,12%) por hemovitreo,
125 (9,81%) por retinopatia diabética proliferativa, 124 (9,72%) por Oclusion de vena central de
la retina, 96 (7,53%) por Degeneracion Macular Relacionada a la edad humeda, 86 (6,74%) por
Oclusiéon de Rama venosa, 13 (1,02%) por glaucoma neovascular. En 1076 (84,39%) casos ho
hubo complicaciones, en 177 (13,88%) hemorragia subconjuntival (HSC), en 19 (1,49%)
hipertensién ocular, en 2 (0,16%) hifema, en 1 (0,08%) endoftalmitis.
Conclusién: La inyeccion intravitrea de bevacizumab (Avastin®) es un tratamiento seguro de
diversas patologias retinianas. La mayoria de los pacientes no sufrieron complicaciones
relacionadas al procedimiento.
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INTRODUCCION

La inyeccion intravitrea es una técnica minimamente invasiva de demostrada eficacia en

el tratamiento de numerosas enfermedades vitreorretinianas. Su uso, gracias a nuevas
medicaciones e indicaciones, se ha generalizado en los ultimos afios. La angiogénesis es el
proceso de formacion de nuevos vasos a partir de vasos preexistentes. El exceso de
crecimiento angiogénico esta detras de patologias como la retinopatia diabética, la psoriasis o
la artritis reumatoide. En otros casos el estimulo de la angiogénesis resultaria deseable, como
sucede en procesos de cicatrizacion o en la isquemia, cuyos efectos pueden atenuarse
promoviendo el crecimiento vascular. Dada la importancia clinica de la angiogénesis, es
evidente que el conocimiento de los mecanismos que la regulan resulta del mayor interés. Dada
su importancia fisiolégica, la angiogénesis es un proceso finamente regulado por un equilibro
entre sefales y factores promotores e inhibidores. *

Bevacizumab es un anticuerpo monoclonal contra el Factor de Crecimiento Endotelial
Vascular(VEGF). Se une con elevada afinidad a todas las isoformas del VEGF, bloqueando la
unién de éste a sus receptores biologicos, VEGFR-1 (Flt-1) y VEGFR-2 KDR, presentes a la
superficie de las células endoteliales vasculares. Ademas, VEGF interacciona con un grupo de
correceptores, denominado neuropilinas. El bloqueo de los receptores VEGF se asocia con la
inhibicion de la neovascularizacion tumoral y, consecuentemente, del crecimiento del tumor.
Normalmente, los VEFGR solo son expresados en las células endoteliales, estando ausentes
practicamente en la mayoria del resto de células del organismo, si se exceptla las del
glomérulo renal.>®

El objetivo de este trabajo es determinar la prevalencia de complicaciones posteriores a
la inyecciébn de Bevacizumab en pacientes que acuden a nuestro servicio, asi como las

caracteristicas epidemioldgicas, comorbilidades y motivos de indicacién de inyeccion intravitrea.
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MATERIALES Y METODOS

Disefio: Retrospectivo con componente analitico

Sujetos del Estudio.

Poblacion enfocada. Pacientes que se realizaron inyeccion intravitrea de Bevacizumab en
centros oftalmoldgicos de Paraguay.

Poblacion accesible. Pacientes que se realizaron inyeccion intravitrea de Bevacizumab en un
hospital universitario entre noviembre 2015 a setiembre 2017.

Criterios de inclusion:

1-Pacientes adultos mayores de 18 afios a los cuales se les realizé inyeccion intravitrea de
Bevacizumab en nuestro servicio entre noviembre 2015 a setiembre 2017.

2-Pacientes que se hayan realizado inyeccion intravitrea de Bevacizumab que hayan acudido a
sus controles posteriores y cuyos datos completos consten en la ficha médica del servicio de
Oftalmologia.

Muestreo: No probabilistico de casos consecutivos

Variables:

- Presencia o ausencia de complicaciones luego de inyeccion intravitrea de Bevacizumab

- Tipo de Complicacién encontrada: Endoftalmitis, Desgarro Retinal, Desprendimiento de
retina, uveitis, oclusion de la arteria central de la retina, hifema, hemorragia
subconjuntival, hipertension ocular, lesién del cristalino o0 hemovitreo.

- Epidemiologia: Edad, Sexo.

- Comorbilidad Sistémica: Diabetes Mellitus tipo 1y 2, Hipertensién arterial, Dislipidemia.

- Patologia Retiniana: Retinopatia Diabética con edema macular, retinopatia diabética
complicada con hemovitreo, Retinopatia diabética proliferativa, Oclusién de Vena
Central de la Retina, Oclusion de Rama venosa, oclusion de la arteria central de la
retina, DMRE hameda, membrana neovascular subfoveolar, edema macular quistico.

Las inyecciones intravitreas se realizaron en quiréfano, de forma estéril. Previamente se

realizdé una asepsia del campo quirtrgico con iodopovidona al 10%. Posteriormente se realizé
lavado de fondo de saco conjuntival con iodopovidona diluida al 5%. Se procedi6 a realizar la
puncioén vitrea de 0,05 cc (1.25 mg) de Bevacizumab con aguja de jeringa desechable 30G 1/2",
por via pars plana, con anestesia tépica, a 3,5 mm (paciente faquico) o 3 mm (paciente

pseudofaquico) del limbo. Se indicé a los pacientes la utilizacion de colirios antibioticos de
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tercer dia post-inyeccion se les realizé a todos los pacientes un control de tension ocular y
evaluacion del segmento anterior y posteriormente una evaluacion por el Departamento de
Retina. Los hallazgos fueron debidamente consignados en la ficha del servicio.

Se realizé una busqueda en el archivo de oftalmologia de las fichas médicas de los
pacientes que se hayan realizado inyeccion intravitrea de Bevacizumab en el servicio entre
noviembre 2015 a setiembre 2017. Los datos fueron consignados en una planilla precodificada

de investigacion.

Asuntos Estadisticos: Los datos fueron consignados en una planilla electronica Excell 2017 y
posteriormente analizados. Se utilizd estadistica analitica para determinar la frecuencia de las

complicaciones de las inyecciones intravitreas, asi como las demés variables estudiadas.

Asuntos Eticos: El estudio se ajusto a los principios éticos de la investigacion clinica: respeto,
beneficio y justicia. Los datos clinicos y demograficos fueron mantenidos en forma confidencial,
todos los hallazgos fueron codificados y solo los investigadores tuvieron acceso a los datos de

los pacientes.
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RESULTADOS

Fueron analizadas 1275 inyecciones intravitreas de Bevacizumab (Avastin®) realizadas
a 529 pacientes, entre noviembre de 2015 a setiembre de 2017. El promedio de inyeccion por
pacientes fue de 2,41. La edad promedio fue de 62,39 afios (DE £10,42), con rango de 21 a 94
afos.

El 44,39% (n=566) eran de sexo masculino y 55,61% (n=709) de sexo femenino. Con
relacion a la patologia de base, 1009 (79,13%) de los pacientes tenian Diabetes Mellitus (DM)
tipo 2, 809 (63,45%) Hipertension Arterial, 143 (11,21%) Dislipidemia y 5 pacientes (0,39%) DM
tipo 1.

Entre las indicaciones de realizacion de inyeccion intravitrea de Bevacizumab (Gréfico
1), se encontrd que en 549 (43,06%) ocasiones fue por edema macular diabético, 282 (22,12%)
por hemovitreo, 125 (9,81%) por retinopatia diabética proliferativa, 124 (9,72%) por Oclusion de
vena central de la retina, 96 (7,53%) por Degeneracion Macular Relacionada a la edad humeda,

86 (6,74%) por Oclusién de Rama venosa, 13 (1,02%) por glaucoma neovascular.

Indicaciones de inyeccién de Bevacizumab (Avastin®) intravitreo en un
Hospital Universitario.
Grafico 1 (n=1275)
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El promedio de Presion intraocular tras la inyeccién fue de 13,42 mmHg (DE £3.63).

Al analizar las complicaciones, encontramos que en 1076 (84,39%) casos no hubo
complicaciones, en 177 (13,88%) hemorragia subconjuntival (HSC), en 19 (1,49%) hipertension
ocular, en 2 (0,16%) hifema, en 1 (0,08%) endoftalmitis.

Complicaciones oculares posteriores a inyeccion de Bevacizumab
(Avastin®) intravitreo en un Hospital Universitario.
Grafico 2 (n=1275)
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DISCUSION

En el presente estudio, se encontré que la principal indicacién de inyeccién intravitrea de
Bevacizumab fue por edema macular diabético, lo cual coincide con los datos aportados por los
estudios de Kirk J®et al y Fung AE®.

Con relacion a las complicaciones reportadas en este estudio, se encontré6 que el
84,23% de los pacientes no sufrieron ninguna complicacion. El 13,88% de los casos tuvo una
hemorragia subconjuntival en el sitio de puncién, la cual fue autolimitada y sin efectos a largo
plazo, porcentaje superior al encontrado en los resultados de los trials del Protocol T e IVAN*..
La hipertension ocular es otra complicacion que se hallé6 en nuestra investigacion en 1,49% de
los casos, la cual fue autolimitada y manejada con hipotensores topicos en algunos casos. Este
valor coincide con hallazgos de Fung AE et al’, quien report6 un 1,8% en su estudio.

En el presente estudio se encontré un 0,08% de endoftalmitis luego de la inyeccién
intravitrea , lo cual es similar a lo encontrado en una serie de casos prospectiva, encabezada
por Martin y cols'* 2012, con 2 afios de seguimiento de 12.886 pacientes, quien obtuvo un
riesgo de endoftalmitis del 0,09% por inyeccidén. Aunque superior a dos estudios retrospectivos,
ambos sin comparador, uno de ellos publicado en 2012 por Cheung y cols *® con un total de
14.895 pacientes y un riesgo de endoftalmitis de 0,057%, y el otro publicado en 2008 por Pilli y
cols'® con 10.254 inyecciones intravitreas realizadas y con un riesgo de endoftalmitis del
0,029%.

En 2 pacientes se produjo hifema posterior a la puncién, que fue autolimitado. Estos
pacientes eran portadores de glaucoma neovascular. No se reportaron casos de hemovitreo,
uveitis, desprendimiento de retina, catarata, desprendimiento del epitelio pigmentario de la
retina o desgarros de retina luego de la puncién vitrea, los cuales se describen en la literatura

como posibles complicaciones.
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CONCLUSION

La inyeccién intravitrea de bevacizumab (Avastin®) es un tratamiento muy empleado,
efectivo y seguro de multiples patologias vitreorretinianas. Es fundamental la realizaciéon de una
técnica aséptica y el correcto seguimiento de los pacientes para evitar complicaciones que
puedan llevar a la ceguera. En la mayoria de los pacientes estudiados de nuestro servicio no se

encontré complicaciones.

Los resultados de este estudio sugieren que con el apropiado entrenamiento vy
supervision, residentes y fellow de retina y vitreo pueden realizar inyecciones intravitreas con
adecuado perfil de seguridad. Las complicaciones encontradas en nuestro servicio, como

Hospital escuela, son similares a los reportes previos hallados en la literatura.
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