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Objetivos de la Guia .l

La finalidad de esta Guia es difundir entre los oftalmdlogos un compen-
dio de recomendaciones que facilite la administracién de inyecciones in-
travitreas, con las méximas medidas de seguridad y fiabilidad. Para ello,
se han revisado las publicaciones mas importantes, se han consultado
las guias publicadas en otros paises y se ha llevado a cabo una labor de
consulta de préactica clinica habitual entre especialistas con experiencia
clinica acreditada.



Niveles de evidencia .-
n

y grados de recomendacio n

Los niveles de Evidencia y Grados de Recomendacion estan basados en la
US Agency for Health Research and Quality:
Nivel de evidencia 1.

1a: La evidencia proviene de meta-anélisis de ensayos controlados, aleatori-
zados, bien disenados.

1b: La evidencia proviene de, al menos, un ensayo controlado aleatorizado.

Nivel de evidencia 2.

2a: 2a: La evidencia proviene de, al menos, un estudio controlado bien dise-
Aado sin aleatorizar.

2b: La evidencia proviene de, al menos, un estudio no completamente expe-
rimental, bien disefado, como los estudios de cohortes. Se refiere a la situa-
cion en la que la aplicacion de una intervencion esta fuera del control de los
investigadores, pero su efecto puede evaluarse.

Nivel de evidencia 3.

La evidencia proviene de estudios descriptivos no experimentales bien dise-
nados, como los estudios comparativos, estudios de correlaciéon o estudios
de casos y controles.



Nivel de evidencia 4.

La evidencia proviene de documentos u opiniones de comités de expertos o
experiencias clinicas de autoridades de prestigio o los estudios de series de
casos.

Grado de Recomendacion.
A: Basada en una categoria de evidencia 1. Extremadamente recomendable.

B: Basada en una categoria de evidencia 2. Recomendacion favorable.

C: Basada en una categoria de evidencia 3. Recomendacién favorable pero
no concluyente.

D: Basada en una categoria de evidencia 4. Consenso de expertos, sin evi-
dencia adecuada de investigacion.



Lista de abreviaturas .l

CMV: Citomegalovirus
IIV: Inyeccion intravitrea
TAIV: Triamcinolona Intravitrea
TPA: Activador de plasminégeno tisular
VEGF: Factor de crecimiento del endotelio vascular

HTA: Hipertension arterial



Declaracion de conflicto |
. . . - |
de interés de los participantes .

Los autores responsables de esta Guia de Manejo de las inyecciones in-
travitreas declaran no tener ningun interés comercial, ni econémico en
ninguno de los productos mencionados en el texto.

Ninguno de los autores mantiene dependencia, ni relacion econémica

con las empresas farmacéuticas implicadas en la fabricacion y/o comer-
cializacion de los productos farmacoldgicos mencionados.

Los autores
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1. Introduccion

La primera referencia al uso de la inyec-
cién intravitrea (V) fue realizada en 1911
por Ohm, quien la utilizé6 como técnica de
introduccion de aire en el ojo para reparar
el desprendimiento de retina’.

A partir de 1945 se utiliza la IIV como via
de administracién de farmacos con la in-
troduccién de penicilina para el trata-
miento de la endoftalmitis®® continuando-
se con el uso de este procedimiento en
el tratamiento del desprendimiento de
retina*’, de las endoftalmitis®® y de la re-
tinitis por CMV™e",

En estos Ultimos anos se ha producido
un aumento exponencial de su uso por la
expansion de sus aplicaciones clinicas,
con la inyeccion de aceténido de triamci-
nolona para el edema macular, alteracio-
nes vasculares retinianas, inflamaciones
intraoculares, neovascularizaciéon coroi-
dea'® primero, y mas adelante con el
desarrollo de farmacos antiangiogénicos:
pegaptanib sddico®*, ranibizumab 2%,

bevacizumab?', aflibercept®* vy los im-
plantes intravitreos de corticoides (dexa-
metasona, fluocinolona)®** para el trata-
miento de la neovascularizacion coroidea
y otras patologias (obstrucciones de
rama y de vena central de la retina,
edema macular diabético, retinopatia dia-
bética proliferativa, edema macular quis-
tico y glaucoma neovascular).

Aunque algunos de estos farmacos como
el bevacizumab no estén disefados para
Su uso intraocular, esta via de administra-
cién es unanimemente aceptada, siendo
en la actualidad su uso generalizado, re-
conociéndose sus ventajas frente a otras
vias de administracién en el tratamiento
de muchas enfermedades oculares.

Estamos aplicando estos tratamientos a
un gran ndimero de pacientes, y asi se
prevé que continuaremos haciéndolo,
hasta que encontremos otras vias tanto o
mas eficaces para la introduccién de far-
macos dentro del globo ocular. Por otro
lado, estamos efectuando las inyeccio-
nes de forma repetida, en tanto no halle-
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mos la manera de mantener la medica-
cién dentro del ojo o su efecto terapéuti-
co dure periodos mas largos de tiempo.

Debemos tener en cuenta que el resulta-
do de estos tratamientos mediante IV va
a depender no soélo de la eficacia de la
medicacion inyectada, sino también de
sus riesgos (seguridad, tolerancia y com-
plicaciones propias del farmaco). Distin-
tos farmacos presentan riesgos distintos
y en proporciones diferentes. A éstos
hay que anadir los riesgos propios de la
técnica de inyeccion.

La complicacion mas temida de este pro-
cedimiento por ser potencialmente de-
vastadora es la endoftalmitis; no obstan-
te, tomando ciertas medidas de asepsia
que debemos protocolizar, el riesgo es
muy bajo.

A pesar de carecer de estudios que com-
paren entre si ciertas maniobras de pre-
venciéon, en esta gufa nos cehiremos a
unas recomendaciones que, o bien vya
estan demostradas como Utiles en la pre-
vencion de infeccién en la IV, o se consi-
deran medidas universales de asepsia que
podemos aplicar a este procedimiento.

2. Riesgos de la inyeccion
intravitrea

En el ano 2004 Jaeger y cols publican la
revision mas importante que se llevd a
cabo hasta ese momento sobre los ries-
gos de este procedimiento®, en un nu-
mero de 14.866 inyecciones intravitreas
de: agentes antivirales (ganciclovir, cido-
fovir, fomivirsen), triamcinolona, farma-
cos anti-VEGF, gas, TPA, y metotrexate.

Se describen distintos tipos de riesgos:
endoftalmitis, incluyendo casos de
pseudoendoftalmitis (0,3%), desprendi-
miento de retina (0,9%), hemorragia in-

traocular (1,3%), catarata (desarrollo o
progreso) (9.9%), (porcentaje que au-
menta cuando el seguimiento es mas
largo), uveitis/iritis (6,3%), hipertension
ocular mantenida (2,4% - 38,3%); mas
raramente hipotension ocular, atrofia 6p-
tica, catarata traumatica y obstruccion
vascular retiniana. La hipertensiéon ocu-
lar mantenida, la uveitis y la aparicién o
progresion de una catarata, estarian re-
lacionados con el farmaco introducido,
al igual que la uveitis, la hipotonia ocular
y la obstruccién vascular retiniana (cido-
fovir y fomivirsen). El desprendimiento
de retina estaria relacionado con la pato-
logia ocular subyacente (retinopatia por
CMV y hemovitreo diabético).

Este estudio considera la endoftalmitis
infecciosa como el riesgo méas impor-
tante del procedimiento, siendo su pro-
babilidad de 0,3 % si se incluyen los
casos de pseudoendoftalmitis y endof-
talmitis con cultivo negativo. Queda re-
ducida al 0.2 % en casos de endoftalmi-
tis con cultivo positivo. La incidencia es
de 0.1% si se excluyen los casos por in-
yeccion de triamcinolona intravitrea.

En noviembre de 2005 el Comité Etico
del Centro Médico del Pacifico en Ca-
lifornia®, propuso un cuestionario clini-
co para la recogida de datos de seguri-
dad (disponible en la red) tras la inyec-
cién intravitrea de bevacizumab: “The
International Intravitreal Bevacizumab
Safety Survey”.

Desde noviembre de 2005 a junio de
2006 se recogieron datos de 70 centros
de 12 paises con un total de 7113 inyec-
ciones en 5228 pacientes, del que se
desprendieron las siguientes conclusio-
nes:

En relaciéon con el procedimiento se
describieron las siguientes complica-
ciones: abrasiones corneales (0,15%),
danos al cristalino (0,01%), endoftal-



mitis (0,014%), desprendimientos de
retina (0,04%) y hemorragias subcon-
juntivales (0,03%).

En relacién con el fa&rmaco se comu-
nicaron los siguientes efectos adver-
sos: inflamacion (0,14%), progresion
de cataratas (0,01%), oclusién de la
arteria central de la retina (0,01 %),
hemorragia subretiniana (0,06%) vy
desprendimiento del epitelio pig-
mentario (0,06%). A nivel sistémico
se hallé un 0,21% de casos de HTA,
0,01% de accidentes vasculares
transitorios y también un 0,01% de
trombosis venosas profundas.

En enero de 2008, Wu vy cols.*® publican
un estudio retrospectivo y colaborativo
del PACORES sobre la seguridad y com-
plicaciones de las inyecciones intravitre-
as de 1.25 mg 0 2.5 mg de bevacizumab
con un seguimiento de 12 meses. Reco-
gen 4303 1IV en 1310 ojos de 1173 pa-
cientes. Comunican complicaciones sis-
témicas en el 1,5% de los pacientes
(0,59% de elevacion de la tension arte-
rial, 0,5% de accidentes cerebro-vascu-
lares, 0,4% de infartos de miocardio,
0,17% de aneurismas arteriales iliacos y
0,4% de muertes) y las complicaciones
oculares incluyeron 0,16% de endoftal-
mitis bacteriana, 0,16% de desprendi-
mientos de retina traccional, 0,09% de
uveitis, 0,02% de desprendimientos de
retina regmatégeno y 0,02% de hemo-
rragias vitreas.

En otros estudios con inyeccién intravi-
trea de farmacos antiangiogénicos, la in-
cidencia de endoftalmitis por inyeccion
es de 0,015%%, 0,029%*, 0,1% a
0.2%=4,

Dos estudios retrospectivos publicados
en la revista “Retina” en abril de 2011
aportan datos relevantes sobre la endof-
talmitis consecuencia de inyeccién in-
travitrea de medicacién anti-VEGF:
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McCannel® realiza un meta-analisis de
todas las publicaciones al respecto en
EEUU entre los ahos 2005 y 2009. Inclu-
ye los datos de 105.536 inyecciones,
con un resultado de 50 casos tratados
por sospecha de endoftalmitis (0,047 %),
es decir, uno de cada 4.059 inyecciones.
De estos 50 casos, 26 tuvieron un culti-
VO positivo y 24 negativo. Llama la aten-
cion como, de esos 26 casos de cultivo
positivo, 8 de ellos, es decir el 30,8% se
aislan estreptococos, mientras que en
17 casos se cultivan estafilococos coa-
gulasa negativo, es decir un 65,4%. La
infeccion por estreptococo, por tanto,
parece mas frecuente porcentualmente
tras la inyeccién intravitrea que como
consecuencia de la cirugia de catarata
segun el EVS (donde el cultivo de es-
treptococo alcanzé el 9% de los cultivos
positivos). En el estudio de Moshfeghi*
se incluyen 60.322 inyecciones realiza-
das en un centro universitario (Bascom
Palmer Eye Institute y sus clinicas saté-
lites) entre enero 2005 y diciembre
2010. Encuentran 12 casos (0,019%; es
decir, uno de cada 8.617 inyecciones)
que son tratados por sospecha de en-
doftalmitis. De ellos, 7 tienen cultivo po-
sitivo, siendo 5 de ellos de estreptoco-
co. Destacamos como en este estudio
no hay diferencias estadisticamente sig-
nificativas entre la incidencia de endof-
talmitis por el uso de bevacizumab fren-
te a ranibizumab, mientras que en el
caso del pegaptanib no hubo endoftal-
mitis alguna.

En 2016, Rayess® publica un estudio
multicéntrico en el que se incluyen
503.890 inyecciones de farmacos anti-
VEGF (aflibercept, ranibizumab y bevaci-
zumab) administrados entre 2009 vy
2013. Se identificaron un total de 183
casos de endoftalmitis (0.035%, uno de
cada 2.753 inyecciones). No se hallaron
diferencias en la incidencia de endoftal-
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mitis entre los tres farmacos. De los 70
casos con cultivo positivo, el germen
mas frecuente aislado fue el estafiloco-
co coagulasa negativo, seguido del es-
treptococo, en el caso de bevacizumab y
ranibizumab. Los porcentajes de cultivo
positivo para estafilococo y estreptoco-
co fueron similares en el grupo de afli-
bercept.

Los estudios presentan un riesgo de en-
doftalmitis infecciosa méas alto por in-
yeccion de triamcinolona: entre el 0.1
%*, 0,2%*, el 0,87%* y el 1,9%*. A
esto hay que anadir los casos de endof-
talmitis no infecciosa y pseudoendofal-
mitis por cristales de triamcinolona en
camara anterior: entre el 0.1%%* vy el
0,8%"*. Actualmente la triamcinolona
intravitrea no se utiliza con la frecuencia
con la que se usaba hace unos anos,
pero seguimos dejando constancia de
este hecho diferenciador de riesgo de
endoftalmitis en comparacién con los
farmacos que se usan hoy en dia.

3. Necesidad de protocoli-
zar el procedimiento

Como sabemos, la endoftalmitis es la
complicacion mas temida de este pro-
cedimiento por sus posibles consecuen-
cias, pero su riesgo es bajo tomando
ciertas medidas de asepsia, por lo que
proponemos aqui aplicar unas medidas
que, o bien ya estan demostradas como
Utiles en la prevencioén de la infeccién en
la inyeccion intravitrea, o se consideran
pautas universales de asepsia aplicables
a esta técnica.

En los estudios multicéntricos, prospec-
tivos y randomizados del Pegaptanib®
hubo una reduccién significativa de inci-
dencia de la infeccién después de cam-
biar el protocolo de la IIV. 8 de los 12
casos de endoftalmitis se produjeron en

el primer aho del estudio, y una vez mo-
dificado el protocolo, no hubo mas
casos de endoftalmitis. Esto nos permi-
te considerar que la técnica de inyec-
cién es muy importante a la hora de pre-
venir la endoftalmitis.

Se han publicado guias con recomenda-
ciones para la lIV:

La primera, ya mencionada, data del ano
2004 después de una reunion de exper-
tos y fue publicada en la revista “Reti-
na"® y actualizada en el ano 2014%,

Tanto la Sociedad Alemana de Oftalmo-
logia en el aho 2005%, con posterior re-
vision en el 2007%, como el Colegio Bri-
tanico de Oftalmoélogos en el 2006%,
han editado sus propias recomendacio-
nes para este procedimiento.

4. Requisitos antes
de la inyeccion

Explicar al paciente:
Cuél es el objetivo del tratamiento.

Coémo es el procedimiento y tran-
quilizarle.

Cuéles son sus expectativas y po-
sibles riesgos.

La posibilidad de inyecciones repe-
tidas y su frecuencia en el tiempo.

Alternativas de tratamiento si las
hubiese.

Razonamiento para utilizar un far-
maco no aprobado para su uso in-
traocular o aprobado para otra en-
fermedad, si es el caso.

Firma del consentimiento informado
del procedimiento, una vez que el pa-
ciente ha entendido lo anteriormente
explicado.

Solicitud de medicacion de uso com-
pasivo, 0 en su caso, aplicacién de la



legislacion vigente, si se utiliza un far-
maco no aprobado para su uso intrao-
cular.

5. Profilaxis antes
de la inyeccion

1. Tratar previamente la infeccion
ocular externa

Las bacterias de la superficie ocular son
la fuente mas comun de microorganis-
mos causantes de la endoftalmitis pos-
tquirdrgica. Por lo tanto, debe evitarse la
inyeccién intravitrea en ojos con una in-
feccion ocular externa (incluyendo la
blefaritis activa), palpebral o lagrimal.
Dicha infeccién debera ser tratada antes
de realizar el procedimiento.

También se debe considerar anomalias
palpebrales como el ectropion, que pue-
den constituir riesgo de endoftalmitis
post quirdrgica®s757-e,

2. Utilizaciéon de colirios estériles

Se recomienda el uso de colirios estéri-
les, tanto para la dilatacién pupilar (no es
imprescindible) como para la anestesia
tépica, ya que esta demostrada la fre-
cuente contaminacion de los colirios of-
talmicos de uso multiple en las consul-
tas de oftalmologia®'.

6. Lugar de la inyeccion
y profilaxis durante
el procedimiento

1. Inyecciéon en consulta,
sala de curas o quirdéfano

Diferentes estudios han demostrado un
riesgo bajo de endoftalmitis tras inyec-
cion intravitrea independientemente de
la localizacion**% No hay una recomen-
dacién especifica sobre el lugar requeri-
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do para realizar el procedimiento (consul-
ta, sala de curas o quiréfano), siempre y
cuando ese espacio presente la suficien-
te comodidad, tanto para el paciente
como para el oftalmoélogo, y asi mismo
permita la realizaciéon de una técnica es-
téril**s". Un metaanalisis de reciente pu-
blicacién, en el que se incluyen un total
de 276.774 inyecciones de antiVEGF, ha
demostrado que el lugar en el que se re-
alice la inyeccién (quiréfano o consulta)
no tiene un efecto significativo en el ries-
go de endoftalmitis®. Nivel de evidencia
Ta y grado de recomendacion A.

2. Uso de material estéril

Para la realizacién de la técnica estéril,
se precisan precauciones universales,
como son el uso por parte del cirujano
de guantes y materiales estériles (den-
tro de estos Ultimos):

Blefarostato estéril (que evitara el
contacto de la aguja con péarpados vy
pestanas).

Calibrador estéril.
Aguja estéril de 30 6 32 G.

Pinzas, bastoncillos de algodén o he-
mostetas también estériles.

3. Uso de anestesia topica

En una publicacion de marzo 2011 en la
revista “Retina"® se estudian prospecti-
vamente distintos métodos de aneste-
sia para la inyeccioén intravitrea: 24 pa-
cientes valoran el dolor de la inyeccion
con cuatro métodos diferentes de anes-
tesia local. El estudio concluye que no
hay diferencia significativa de dolor du-
rante el procedimiento comparando dis-
tintas modalidades de anestesia.

La experiencia nos demuestra que el co-
lirio anestésico topico proporciona un
procedimiento comodo para el paciente.
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Puede valorarse la utilizacién de aneste-
sia subconjuntival, pero requiere una
manipulacién asociada y la posible for-
macién de una hemorragia subconjunti-
val®.

En cuanto al gel de lidocaina, un estudio
del aho 2005 refiere que éste procura
comodidad para la realizacién de las IV,
y causa menos hemorragia subconjunti-
val que la inyeccion subconjuntival de
anestesia®. Sin embargo, otro estudio
de ese mismo ano relaciona el uso de
este gel como un posible factor de ries-
go de infeccién después de la cirugia de
cataratas®. También el gel de lidocaina
puede actuar como barrera para la ac-
cion de la povidona yodada en la super-
ficie ocular, limitando su accién bacteri-
cida. El gel debe ser esteril, un gel que
no esté preparado como producto esté-
ril, puede ser él mismo una fuente de
contaminacion.

4. Reduccién de la flora
bacteriana de la superficie ocular
y de los parpados

Uso de povidona yodada al 5% para la
conjuntiva y al 5 6 10% para los parpa-
dos es la medida méas importante de
prevencion de la endoftalmitis en la in-
yeccion intravitrea.

Existen varias maneras de reducir la
flora bacteriana de la superficie ocular:
el uso de la povidona yodada vy la higie-
ne palpebral, potencialmente asociados
al uso de antibiético topico previo al pro-
cedimiento y al aislamiento estéril del
campo quirlrgico:

El uso de la povidona yodada topica al
5% en saco conjuntival™ es el Unico
método que ha demostrado reducir el
riesgo de endoftalmitis postoperato-
ria en un estudio prospectivo de ciru-
gfa de cataratas’’. Es el método anti-

séptico mas empleado antes de la in-
yecciéon intravitrea’, demostrando
muy bajas tasas de endoftalmitis (in-
ferior a 0.1%) cuando se incluye en el
protocolo del procedimiento”™.
(Nivel de evidencia 1a y Grado de re-
comendacion A).

A diferencia de la aplicacién de dos
gotas de povidona yodada al 5%
sobre el saco conjuntival, el lavado
conjuntival con 10 cc. del producto,
estad asociado a un menor crecimien-
to de cultivo bacteriano de muestras
conjuntivales tomadas durante la ciru-
gia de catarata’®. Se desconoce si
esta diferencia tiene algun efecto en
la prevencion de endoftalmitis.

Ademas, se ha observado que el uso
de povidona yodada al 5% en la pre-
paracion de la superficie ocular para
las inyecciones intravitreas no induce
resistencias en las bacterias de la
flora conjuntival”.

Se recomienda por tanto la limpieza
externa de los parpados con povidona
yodada al 10% y conjuntival al 5%°""°.

El riesgo de alergia a la povidona yoda-
da es muy bajo y en casos sospecho-
sos se puede se recomienda realizar
pruebas en la piel para confirmar dicha
alergia, que no se debe confundir con
irritacion. (Una alergia a un contraste
yodado no supone necesariamente
alergia a la povidona yodada).

Cuando haya una evidencia clara de
alergia a la povidona iodada esta se
sustituird por Clorhexidina gluconato
acuosa al 0,1 % o Clorexidina acetato
acuosa al 0,05%7%%. Nivel de eviden-
cia 1b, Grado de recomendacion A.

No hay evidencia de que el uso de
antibiético tépico previo al procedi-
miento disminuya el riesgo de en-
doftalmitis.



Hay un estudio que presenta una ac-
cion sinérgica entre la povidona yo-
dada vy el antibidtico tépico en la re-
ducciéon de la flora bacteriana de la
superficie ocular®®?. Otros estudios
demuestran como el colirio antibiéti-
co aplicado a la conjuntiva produce
una marcada reduccién de la flora
bacteriana en la superficie del
Oj083'85.

Pero, como hemos apuntado, no hay
evidencia de que todo lo anterior-
mente expuesto dé como resultado
una reduccién del riesgo de endof-
talmitis posquirurgica.

Por otra parte, Deramo y cols®, pre-
sentan una serie de 42 ojos en 42
pacientes con endoftalmitis postqui-
rdrgica aguda, y todos ellos fueron
tratados con antibiético de amplio
espectro preoperatoriamente. Esto
indica que, aunque se utilice el anti-
bidtico antes del procedimiento, la
endoftalmitis puede producirse.

Otro estudio muestra como se crean
resistencias a antibioticos de amplio
espectro utilizados comunmente
como profilacticos en la cirugia in-
traocular®. Se ha publicado un traba-
jo en el que se detecta un mayor
porcentaje de bacterias resistentes
en endoftalmitis tras inyeccion intra-
vitrea en aquellos casos en los que
se habia empleado profilaxis antibio-
tica frente a los que no habian recibi-
do antibidtico profilédctico®.

Actualmente no se recomienda el
uso de antibidticos ni antes ni des-
pués del procedimiento intravi-
treo”™®*" Nivel de evidencia 1a,
Grado de recomendacion A.

Entendemos que el uso de un
campo quirdrgico estéril no es es-
trictamente necesario, puesto que la
simplicidad y rapidez de la técnica
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implican poco riesgo de contamina-
cion desde el “exterior “del ojo vy
anejos.

5. Evitar la manipulacion
palpebral excesiva

La manipulacion palpebral excesiva se
ha descrito como causa de aumento de
la flora bacteriana en conjuntiva®. Un
blefarostato que comprima demasiado
las pestahas puede producir el mismo
efecto. Se recomienda evitar ambas si-
tuaciones.

6. Paracentesis

Se recomienda evitar siempre que sea
posible abrir una nueva via de entrada al
0jo, como es la realizacion de una para-
centesis”. Con los volumenes actuales
que se inyectan es muy infrecuente la
subida de la presion intraocular y excep-
cional la necesidad de realizar una para-
centesis descompresiva. Solo en pa-
cientes con glaucoma y PIO elevada es
posible que sea necesaria una paracen-
tesis después de la IlV. Se debe siem-
pre explorar la vision y/o la patencia de
la arteria central de la retina con el oftal-
moscopio indirecto luego de la IV y si
no hay visién o la arteria esta cerrada se
debe realizar la paracentesis.

7. Mascarilla

La necesidad de uso de la mascarilla por
el equipo médico es un tema abierto a
discusion en este momento®. Los estu-
dios anteriormente mencionados®*
presentan una incidencia de endoftalmi-
tis por estreptococo mas alta que en
otros procedimientos oftalmoldgicos en
los que si se utiliza la mascarilla. Ade-
mas, sabemos que al menos el 41% de
la flora de la saliva del adulto estd com-
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puesta por estreptococos®. Algunos au-
tores** postulan que el efecto aerosol
con particulas de saliva al hablar durante
el procedimiento de la inyeccion, podria
contaminar el campo quirdrgico y reco-
miendan evitar esa posible contamina-
cion ya utilizando la mascarilla o evitan-
do hablar en la direccion del campo qui-
rdrgico o del ojo del paciente durante el
procedimiento. Se han publicado dos
estudios en los que, simulando las con-
diciones de inyeccion intravitrea, se ha
demostrado que el uso de mascarilla o
el evitar hablar durante el procedimiento
reduce el crecimiento de bacterias en
placas de cultivo en comparacién con no
llevar mascarillas®®*. En otro trabajo no
se han encontrado diferencias en la con-
taminacion de agujas tras 30 segundos
hablando frente a 30 segundos Unica-
mente respirando®.

Por lo tanto, si bien no hay datos sufi-
cientes en la literatura médica que con-
firmen que la ausencia de mascarilla au-
mente el riesgo de infeccidon en este pro-
cedimiento, serfa recomendable, hasta
tener nuevos datos, bien su uso o bien
minimizar al maximo hablar encima del
campo quirdrgico o del ojo para evitar
esa tedrica contaminacién. Nivel de evi-
dencia 2a y grado de recomendacién B.

8. Antibidtico topico de amplio
espectro post-inyeccion

El uso del antibidtico topico después de
la inyeccion intravitrea es otro tema de
controversia en la actualidad. La ASRS
(Sociedad Americana de Especialistas
en Retina) hace un sondeo anual entre
SuUs socios sobe sus practicas clinicas.
En el sondeo del ano 2011, de 380 res-
puestas, un 62% de los retinélogos afir-
maron que lo utilizan, frente a un 38%
que no. Aunque hay una mayoria que si
los utiliza, hay una tendencia, compara-

do con sondeos de ahos anteriores,
hacia un menor uso del antibiético pos-
terior a la inyeccién.

A favor del uso del antibidtico esta el ar-
gumento que la inyeccion intraocular
abre una puerta de entrada a microorga-
nismos al interior del globo ocular. El
uso de antibidtico reduciria el numero
de bacterias disponibles para ello.

En contra del uso del antibiotico, esta la
creencia de que la inoculacion bacteria-
na al interior del ojo ocurriria en el mo-
mento de realizar la inyeccion, no des-
pués. Aparte de ser un gasto (considera-
do por algunos innecesario) sobre todo
si se utilizan antibiéticos modernos més
caros, esta la posibilidad de que esas
multiples utilizaciones de antibidtico
creen resistencias bacterianas® .

Hariprasad® investiga la concentracion
de moxifloxacino (fluoroquinolona de 42
generacion) en vitreo con un régimen de
una gota cada 6 horas. Después de 3
dias de tratamiento, no se consigue una
concentracion suficiente para prevenir
la endoftalmits (aunque si se consiguen
concentraciones elevadas en céamara
anterior).

En noviembre de 2011 Bhatt y colabora-
dores® publican un estudio retrospecti-
vo en la revista Retina en el que compa-
ran, en un periodo de 12 meses, pacien-
tes en los que se utilizé antibiético pos-
toperatorio (2.287 casos) frente a otros
en los que no se utilizd (2.480 casos).
En ambos grupos hubo 5 casos de sos-
pecha de endoftalmitis (0,22% frente a
0,20% respectivamente). En este estu-
dio, por lo tanto, la incidencia de endof-
talmitis por inyeccion intravitrea no vario
por el uso o né del antibidtico tdpico
postoperatorio.

En estudios clinicos del Diabetic Reti-
nopathy Clinical Research Network'®
no hubo una mayor incidencia de en-



doftalmitis cuando no se utilizé el anti-
bidtico antes o después de la inyec-
cion intravitrea de farmacos antiVEGF
y triamcinolona.

En 2016, Benoist d'Acy y colaborado-
res'”' publican un metaanalisis en el que
se estudia el efecto del antibiético en la
profilaxis de la endoftalmitis tras inyec-
cion intravitrea. Se incluyen un total de
174.159 inyecciones. Se calcula una inci-
dencia de endoftalmitis de 0.052% (uno
de cada 1924 inyecciones) en el grupo
con antibidtico y de 0.048% (uno de
cada 2091) en el grupo sin antibidtico, no
hallandose diferencias en el riesgo de
endoftalmitis entre ambos grupos.

Recientemente, un metaanélisis en el
que se incluyen 276.774 inyecciones de
antiVEGF, concluye que el uso de antibio-
tico no solo no reduce el riesgo de endof-
talmitis, sino que podria incrementarlo®.

Por todo lo anteriormente dicho, no se
considera necesario el uso de antibioti-
co tras el procedimiento, quedando a
decision del retindlogo su empleo en si-
tuaciones especiales en las que su uso
estaria justificado. Ademds, mantene-
mos en mente que esas multiples utili-
zaciones de antibiético pueden crear re-
sistencias bacterianas que pueden favo-
recer el desarrollo de endoftalmitis.
Nivel de evidencia 1a, Grado de reco-
mendacion A.

7. Secuencia del
procedimiento(ver algoritmo)

1. Dilatacion pupilar para
la visualizacién del fondo de ojo

Aungue no es imprescindible, creemos
que es muy aconsejable, tanto para una
adecuada visualizacién posterior del
fondo de ojo, como para el control del
“latido venoso” y de la “palidez” papi-
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lar, por si fuese necesaria alguna actua-
cién posterior.

2. Anestesia topica con colirio estéril

Ya sea lidocaina 2% en ampolla estéril,
colirio de anestésico (tetracaina) abierto
en ese momento.

3. Limpieza con povidona yodada

Emplearemos, como ya se ha comenta-
do, povidona yodada al 10% para la piel
de los parpados, borde palpebral y pes-
tanas, y al 5% para el saco conjuntival,
dejandola actuar durante tres minutos.

4. Aplicacion del blefarostato

Creemos mas apropiados aquellos que
tienen una pletina, pues separan mejor
las pestanas, a la vez que aislan el ojo
del borde palpebral y de la secrecién de
las glandulas de Meibomio (Figuras 1y2).

5. Medicién de la distancia
adecuada, desde limbo hacia
pars plana

Mediremos con un compas o herra-
mienta similar, una distancia normal
desde el limbo y hacia pars-plana, de 3,5
mm. en ojos afaquicos o pseudofaqui-
cos y de 4 mm. en ojos faquicos.

6. Indicar al paciente la posicion
del globo

Solos 0 ayudados por una auxiliar que su-
jete ligeramente la posicion de la cabeza,
indicaremos al paciente que mire hacia
arriba y al lado contrario al punto de la in-
yeccion, la que aplicaremos frecuente-
mente en el cuadrante temporal inferior.

(Algunos autores recomiendan la inyec-
cién en los cuadrantes inferiores como
prevencion de un posible fendmeno de
Bell durante el procedimiento. También
se recomiendan distintos lugares para in-
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yectar en subsiguientes procedimientos,
y evitar las 3 y 9 horas por la localizacién
de las arterias ciliares).

7.- Movilizacion de la conjuntiva
en el punto a inyectar con
pinza o bastoncillo de algodon

A los efectos de impedir la coincidencia
del orificio conjuntival y escleral, trasla-
daremos unos milimetros la conjuntiva
con un bastoncillo de algodén estéril,
con una pinza o con el mismo instru-
mento que utilizamos en la medicién del
punto de infiltracién, con el maximo cui-
dado para reducir el riesgo de una he-
morragia subconjuntival, sobre todo en
pacientes anticoagulados.

8. Insercion de la aguja

Perpendicularmente a través de la es-
clera con la punta apuntando hacia el
centro del globo para evitar danar el cris-
talino. Hay que tener especial cuidado
en no contaminar la aguja por contacto.
Inyeccién del producto (0,05-0,1 ml
segun el farmaco) de manera suave
para evitar un efecto difusor.

9. Extraccién suave de la aguja

Se puede utilizar un bastoncillo de algo-
dén estéril o el mismo instrumento de
medicion por el lado opuesto, para pre-
venir el reflujo del farmaco o vitreo
acuoso, y el sangrado posterior.

10. Se puede poner al acabar una
gota de povidona yodada.

11. Exploracion de la percepcion lu-
minosa y vision de objetos

Caso de ser necesario valorar si hay per-
fusién de la arteria centra de la retina, se
puede hacer con oftalmoscopio indirec-
to o con lampara de hendidura y lente
de no contacto.

7.1. Inyecciones intravitreas de im-
plantes de corticoides:

Actualmente, estan disponibles comer-
cialmente dos implantes intravitreos de
corticoides, el de dexametasona (Ozur-
dex® vy el de aceténido de fluocinolona
(luvien®)'*'% Estos implantes se inyec-
tan siguiendo una técnica especifica y
con agujas de mayor calibre que las inyec-
ciones intravitreas de farmacos anti-VEGF
(23-gauge Ozurdex® y 25-gauge lluvien®).

Al iniciar la inyeccion se aconseja man-
tener la aguja con el bisel hacia arriba y
tangencialmente a la superficie del
globo ocular y, posteriormente, ir verti-
calizando la aguja a medida que va pene-
trando y atravesando las paredes ocula-
res hasta que llega a la cavidad vitrea.
En este momento debe apretarse un
aplicador que libera el implante corticoi-
deo en la cavidad vitrea (700 pg de de-
xametasona Ozurdex®y 190 pg de fluo-
cinolona lluvien®). El implante de Ozur-
dex® mide 6 mm de largo y 0.46 mm de
didametro y el de lluvien® 3.5 mm de
largo y 0.37 mm de didmetro. El implan-
te de Ozurdex® es biodegradable y su
efecto terapéutico dura entre 4 y 6
meses. El implante de lluvien® se va li-
berando a una dosis de 0.2 ug por dia de
un tubo de poliamida no biodegradable y
su efecto terapéutico puede llegar a
durar hasta 3 anos.

Actualmente, al igual que las inyeccio-
nes intravitreas de farmacos anti-VEGF,
no existe ninguna evidencia cientifica
que demuestre que es mas seguro rea-
lizar las inyecciones de estos implantes
en quiréfano que en una sala limpia'.

Se recomienda seguir las mismas medi-
das de profilaxis y desinfeccién que en
el caso de las inyecciones intravitreas
de farmacos anti-VEGF.

Se aconseja usar anestesia tépica con-
vencional y aplicar una hemosteta em-



papada de colirio anestésico durante
unos segundos en la zona de la inyec-
cion del implante o inyeccién subcon-
juntival previa de anestésico'®.

8. Pautas postoperatorias

No existen estudios que comparen
diferentes estrategias de seguimien-
to después del procedimiento.

Si se estima necesario, se puede
medir la presién intraocular en los 30
minutos posteriores a la inyeccion
(preferiblemente con tonémetro de
no contacto).

Por las razones aducidas anterior-
mente y la evidencia cientifica no
recomendamos la utilizacion de
antibidticos postoperatorios.

Habitualmente no es necesario tapar
el ojo y el paciente puede marcharse a
su domicilio al cabo de pocos minutos.

La siguiente visita de control depen-
deréd de la enfermedad, del farmaco
inyectado y del nimero de la infiltra-
cioén, por lo que sera indicada indivi-
dualmente a cada paciente.

Se recomienda instruir al paciente
sobre los posibles efectos adversos
locales y sistémicos, asi como entre-
garle por escrito los sintomas de alar-
ma que pueden requerir una asisten-
cia o consulta telefonica urgente. En
este escrito debe figurar en lugar
destacado el principio activo del far-
maco que ha sido administrado. El
paciente debera conservar esta docu-
mentacion escrita durante todo el
tiempo que dure su proceso ocular.

Normas escritas que se entregaran al
paciente:

Farmaco intravitreo inyectado (prin-
cipio activo y nombre comercial)
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Ojo inyectado

Sintomas de alarma que requie-
ren contactar con un oftalmélo-
go: Disminucion de la vision, dolor
ocular a la luz, enrojecimiento del
ojo diferente al causado por la in-
yeccién o secrecién purulenta del
ojo. Especialmente la pérdida muy
importante de visién, con dolor
ocular y enrojecimiento pueden ser
sintomas de una endoftalmitis.

El paciente ha recibido instruccio-
nes de no frotarse los o0jos, ni su-
mergirse, ni que entren liquidos en
su ojo durante 3-5 dias.

Debe cumplir estas instrucciones,
asi como las visitas de seguimien-
to postoperatorias.

Sintomas de alarma que requie-
ren contactar con su médico in-
ternista o acudir a un Servicio de
Urgencias (especialmente con la
administracion de anti-VEGF):

Aunque la posibilidad de que se
produzcan complicaciones graves
que afecten al resto del organismo
son muy bajas, deberd contactar
en caso de que sienta dolor abdo-
minal con vomitos y estrenimiento,
sangrado anormal, dolor en el
pecho, dificultades al hablar, dolor
de cabeza importante, o debilidad
de alguna extremidad. En cuanto le
sea posible notificara estos aconte-
cimientos a su oftalmdlogo.

Teléfono de contacto de la clinica
en que se ha realizado la inyeccion
y nombre del oftalmélogo que la ha
dispensado.

Se recomienda utilizar una plantilla de
registro, de control y seguimiento por
cada paciente en la que se incluyen
farmaco inyectado, numero de lote
del farmaco, ojo afecto, AV, OCT, etc.
(ver plantilla).



Figuras y Tablas

Figura 1. Separacién de los parpados mediante blefaroestato con
pletina e introduccion de la aguja

PLANTILLA DE REGISTRO Y SEGUIMIENTO DE INYECCIONES INTRAVITREAS

1 APELLIDO ..

N° de H* Clinica................
Patologia: ot DMAE oNVC Miopica cEMD o OVCR o ORVR o RDP o Rubeosiso Otra........

Farmaco: o Lucentis o Eylea o Ozurdex o Fuera de indicacion................ o Otra......

FECHA (d/m/a) AV (ETDRS) OCT (EFC) INYECCION si/no Ne LOTE
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Algoritmo de la
inyeccion intravitrea

Secuencia de la inyeccion intravitrea

Examen ocular y
consentimiento informado

Dilatacion de la pupila
(no es imprescindible)

Tratar previamente la
infeccion ocular externa.

Realizacion del procedimiento
en consulta, sala de curas o
quiréfano.

Utilizacion de colirios
esteriles.

n Uso de guantes,
mascarilla y material

estéril

Blefarostato, calibrador, aguja
de 30 ¢ 32 g, pinzas/
bastoncillos o hemostetas.

Movilizacion de
conjuntiva y medicion
3.5-4 mm.

@

Fijacion de la mirada del
paciente.

@

Anestesia topica

@

Uso de povidona yodada

B Insercion del blefarostato

Al 10% para limpieza de
piel/parpados y borde
palpebral.

Al 5% en saco conjuntival
dejandola actuar 3 min.

En caso de alergia,
Clorhexidina acuosa al 0,1%
durante 90 segundos

E Inyeccion con aguja
30032G

O

<5

Evitar contaminacion de la
aguja por contacto.

Punta de la aguja hacia centro
del globo ocular.

Inyeccién suave del producto.

O

Evitar manipulacion palpebral
excesiva.

n Retirada suave
de la aguja

Presionar al mismo tiempo el
punto de entrada con un
bastoncillo estéril para evitar
un posible reflujo.

Instalar una gota de povidona
iodada al final del
procedimiento.

Pauta postoperatoria

Instruccién escrita sobre
posibles efectos adversos y
complicaciones (locales y
sistémicas).

Seguimiento en consulta.
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Control de la arteria
central de la retina

@

Confirmacion de percepcion
luminosa o visualizacién de
fondo de ojo.
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