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ESQUEMA:

.. Conceptos basicos
Il. - Farmacologia ocular basica:
* Sistema autonomico

* Hipotensores oculares
* AINES

 Esteroides

* Antialergicos

* Antiinfecciosos

» Miscelanea



|. Conceptos basicos

* Vias de administracion:
o Gotas y unguentos

° |nyecciones perioculares (subconjuntival, subtenoniana,
retrobulbar)

° Intraocular (intracamerular, intravitrea)

o Sistémica




ll. Farmacologia ocular basica

|.Agentes colinérgicos:

Agonistas muscarinicos:
* Miosis

* Aumento del drenaje del humor acuoso (|PIO)

Acetilcolina 1% Uso intracamerular en cirugia
de catarata

Pilocarpina 1%, 2%, 4% * Dx pupila de Adie
* Glaucoma cronico de angulo
abierto. Previene del bloqueo
angular.



Farmacos midriaticos y ciclopléjicos

Efecto maximo Duracion de accion
aproximado aproximada
Midriaticos
Fenilefrina 0’12%, 2,5%, 10% 30 min 3h

Ciclopléjicos/midriaticos

Tropicamida 0°5%, 1% 20 min 20 min-6h
Ciclopentolato 0’5%,1%,2% 20-45 min 24 h
Homatropina 2%, 5% 20-90 min 2-3 dias
Escopolamina 20-45 min 4-7 dias

Atropina 30-40 min [-2 semanas



2. Hipotensores/Antiglaucomatosos

» Agentes adrenérgicos

> Agonista indirecto o2:
Apraclonidina (IOPIMAX 1%):

* Disminuye la produccion de humor acuoso
* Uso a corto plazo (Ih) y gran reduccion de la PIO (23 — 39%)

Brimonidina (ALFADINA,ALPHAGAN, BRIMONIDINA BRILL)

* Disminuye la produccion y aumenta el flujo de salida del humor acuoso
* Asociaciones: Brinzolamida/Brimonidina (SIMBRINZA) Timolol/Brimonidina (COMBIGAN)

PublifQed

“Apraclonidine caused higher hypotensive effect after capsulotomy with YAG laser
when compared with brimonidine, dorzolamide, latanoprost, pilocarpine, timolol and
control group” - [Efficacy of topic ocular hipotensive agents after posterior capsulotomy].



 Antagonistas Beta — adrenérgicos:

> Disminuyen la produccion de humor acuoso:

Timolol (CUSIMOLOL, TIMOFTOL TIMABAK)

Asociaciones:

* Timolol/Bimatoprost (GANFORT)

* Timolol/Brimonidina (COMBIGAN)
* Timolol/Brinzolanida (AZARGA)

* Timolol/Dorzolamida (COSOPT) ™ g
» Timolol/Latanoprost (ARUCOM) .
* Timolol/Tafluprost (TAPTIQOM)
* Timolol/Tavoprost (DUOTRAV)




e Inhibidores de la anhidrasa carbonica:

> Disminuyen la produccion del humor acuoso
Sistémicos: Acetazolamida (EDEMOX)
Topicos:
* Dorzolamida (TRUSOPT)
* Brinzolamida (AZOPT)

 Andlogos de prostalglandinas:

> Aumentan el flujo uveoescleral

> Primera linea de tratamiento GPAA
Latanoprost (XALATAN, MONOPROST)
Travoprost (TRAVATAN)
Bimatoprost (LUMIGAN)

» Agentes osmaticos:

Disminuyen el volumen vitreo
Manitol




3. Antiinflamatorios:

e Glucocorticoides:

o Inhiben la liberacién de dcido araquiddnico, que se convertiria en PG y otros
mediadores de la inflamacion.
o Topicos:
Fluorometolona (FML, ISOPTOFLUCON) < Dexametasona 0’1 % (MAXIDEX) <
Prednisolona 1% (PREDFORTE)

o Subconjuntivales, perioculares, intravitreos:
Triamcinolona (TRIGON)
Dexametasona (OZURDEX)

o Sistémicos: Prednisona v.o., Metilprednisolona i.v.

HTO/glaucoma Hiperglucemia
Catarata Supresion eje adrenal

Exacerban infecciones Insomnio, psicosis...



o AINES

° Inhiben la producciéon de PG por la via de la ciclooxigenasa
Diclofenaco (VOLTAREN, DICLOABAK)
Ketorolaco
Nepafenaco (NEVANAC)
Bromfenaco (YELLOX)
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4. ANTIALERGICOS

» Estabilizadores de mastocitos:

> Cromoglicato de sodio (CUSICROM)
e Antihistaminico HI:

o Olopatadina (OPATANOL)

o Ketotifeno (ZADITEN)

> Azelastina (TEBARAT)

o Epinastina (RELESTAT)
e Inmunosupresor/Inmunomodulador:

o Ciclosporina %, 2%




5.ANTIBIOTICOS:

* Penicilinas y Cefalosporinas
o Sulfonamidas

o Tetraciclinas

e Cloranfenicol

e Aminoglucdsidos

* Fluoroquinolonas




* Penicilinas y Cefalosporinas

* Penicilina G sodica i.v: Sifilis ocular
o Cefalosporinas | G: Cefalotina, Cefalexina
o Cefalosporinas 2G:

o Cefuroxima intracamerular (Profilaxis endoftalmitis post-cirugia
cataratas)

e Cefalosporinas 3G:

o Cefotaxima
o Ceftrixona | =2 gi.v.l24 h

PublRQed

“Endophthalmitis prophylaxis by intracameral antibiotics: In vitro model comparing
vancomycin, cefuroxime, and moxifloxacin”



e Sulfonamidas

» Bacteriostaticos: Gram (-)

o Sulfacetamida 10 — 30% gotas o ungtiento
Buena penetracion corneal
Tracoma

e Tetraciclinas

» Bacteriostaticas amplio espectro:
° Aureomicina pomada

o Doxiciclina v.o.

Blefaritis y rosacea ocular

e Cloranfenicol

* Bacteriostatico amplio espectro

> Penetra bien el epitelio corneal
Pomada DE ICOL



*  Aminoglucosidos:

* Gentamicina, Tobramicina (GENTADEXA, TOBREX)
» Neomicina (PREDNISONA NEOMICINA)

> No penetran la barrera hematorretiniana
o Gram (-)

* Fluoroquinolonas:

* Gram (t+), Gram (-)
* Mejor penetracion epitelio corneal
o 2G:
Ofloxacino (EXOCIN), Ciprofloxacino (CETRAFLUX, OFTACILOX)
o 3G: Levofloxacino v.o./i.v.
> 4G: Moxifloxacino (VIGAMOX)




« ANTIFUNGICOS:

Polienos:

o Natamicina 5% suspension tépica

> Anfotericina B 0’25 — 0’50 %
Imidazoles:

° ltraconazol oral

o Ketoconazol oral o preparacion topica

o Voriconazol ordl, i.v. o preparacion tdpica

* ANTIVIRALES

 Aciclovir ungiiento (ZOVIRAX) o sistémico
* Ganciclovir (VIRGAN) tépico

e Ganciclovir/Foscarnet i.v.

Zovirax

L i ]




6. ANESTESICOS:

e Topicos: Tetracaina-Oxibuprocaina

e Regional:
o Lidocaina (rapido)

> Mepivacaina (intermedio)

° Bupivacaina (lento) e Inicio y duracion del
lMACo. epara electo. ~OMe Mario
20 seg y dura 10-15
Proparacaina  Sol 0.5% min Menor irritacion
Oxibuprocaina Sol 0.2%
Sol 0.5% y 1 min y dura 15-20
Tetracaina ungiiento min La de mayor irritacion
1-2 min y dura 10-15
Benoxinato Sol 0.4% min
Efecto 2 veces |
Lidocaina Sol 1% 1 min y dura 1-2 hrs procaina
2-3 min y dura 6-10 Mayor duracion de
Bupivacaina Sol0.5%y 0.75% hrs efecto
Latencia Duracion Potencia
(min) (min) relativa
Mepivacaina 7,6 10-15 90-180
Lidocaina 7,9 5-10 60-120 2

Bupivacaina 8,1 20-30 180-360 8



FARMACOLOGIA DE LOS
ANTIINFLAMATORIOS EN LA PROFILAXIS
POST — CIRUGIA DE CATARATA

o Revision sistemadtica: “Prevencion de la inflamacion y
del edema macular tras la cirugia de catarata con
esteroides y AINES tdpicos™

Post-cataract Prevention of Inflammation and
Macular Edema by Steroid and Nonsteroidal
Anti-inflammatory Eye Drops

A Systematic Review



Se trata de una revision sistematica de la literatura buscando en Medline,
CINAHL, Cochrane y EMBASE databases identificando |5 estudios
aleatorizados publicados del 1996 en adelante comparando
corticoesteroides y AINES topicos para el control de la inflamacion y la
prevencion del EM Cistoide post-cirugia de catarata

IDEAS CLAVE:
 La inflamacion postoperatoria fue menor en pacientes con AINES
topicos

e La prevalencia de EM Cistoide fue mayor en pacientes con corticoides
que con AINES

* No hay diferencias estadisticamente significativas en el nimero de efectos
adversos en los dos grupos de tratamiento



Los AINES actuan inhibiendo la ciclooxigenasa, que cataliza la
formacion de PG y tromboxanos. Si disminuimos la formacion
de PG reduciremos la inflamacion.

El EM Cistoide pseudofaquico (sindrome de Irvine-Gass)
ocurre semanas-meses después de la cirugia. Su incidencia varia de
un 20 % con AGF hasta un 2% cuando solo tenemos en cuenta pérdida

de AV.

La mayoria de los casos de EMC es subclinico y autolimitado, pero
puede cronificarse.

Causas:

Cirugia complicada
Utilizacion de analogos de PG en el tratamiento del Glaucoma
Uveitis

Trauma iridiano
OVR, MER
DVP (FP)?




Revision sistematica:

 Se incluyeron todos los tipos de corticoides y todos los tipos de AINES
utilizados en postoperatorios de catarata

* No se comparo Corticoides + AINES frente a un tratamiento unico

* La inflamacion se midio por el numero de células (tyndall) y flare en CA
a los 2-8 dias postcirugia

e ElI EMC se midio con AGF OCT y AV




Resultados:

* No se encontraron diferencias significativas en el numero de células a
la semana postoperatoria entre pacientes con AINES y corticoides

Storoid MNSAID Mean Difference Meaan Differance

Study or Subgroup  Mean S0 Total Mean S0 Total Weight |V, Random, 95% Cl I, Random, 35% Cl
El-Hargz| 1008 1.8 1164 10 1732 16.91 19 28%  -5.42(-1580, 5.08]
El-Hawazi 1998 B 11.8  11.64 10 1084 976 19 4.3% 1.08 [-7.38, 9.60] I
Hiodzer 2002 4.848 215 2 383 b48 3 2ZT.4% 0.95 [-1.78, 3.66) N ol
MEyake 2000 3,9 247 =0 085 143 =20 F52.0% 3.05 [0.87, 543 —-
Riobsarts 1995 366 44687 27 4 38 25 I36% -0.34 [-2.62, 1.94) —
Tatal (95% CI) 126 143 100.0% 1.01 [-0.78, 2.81] L

- 3 - = = = r |2 = I t T t |
Heterogeneity: Tau® = 1.15; Chi® = 5.61, df = 4 (P = 0.23); I* = 20% e oo T g

Teat for overall effect: £=1.10 (F = 0.27)

Favors stergid  Favors NGAID



* Los esteroides de media y alta potencia (betametasona,
dexametasona, loteprednol y prednisolona) no mostraban diferencias
significativas con los AINES para el flare. Los esteroides de menor
potencia (fluorometolona) si mostraban diferencias significativas con
los AINES por ser menos efectivos en la reduccion del flare

Steroid NSAID Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup  Mean 50 Total Mean S0 Total Weight IV, Random, 85% CI IV, Random, 95% CI
2.1.1 Dexa- and betamethasone
Asann 2008 15,85 12,99 k| 121 T.42 71 9.7 3.55 [0.07, T.03] Ml
Enda 2010 -] 4 | T -] i 955 -1.00 [-3.54, 1.54] T
Laurgdl 2002 BE 7.5 &a 7o 25 59 9% 0,70 [-1.32, 2.73] il
Miyanaga 2000 95 75 23 75 25 25 03% 2,00 [-1.22, 5.23) -
Wang 2013 B 18.22 1815 B0 9608 4.05 30 8.5% B.81 [3.60, 13.43] G
Subtotal (5% CI) 244 216 46.2% 2.23 [-0.30, 4.77] 4

Helerogeneity: Tau® = 5,74; Chi*= 14,11, df = 4 (P = 0.007); I* = 72%
Test for overall effect Z = 1.73 (P = 0.08)

2.1.2 Prednisolone + loteprednol

El-Haraz 1998 13.75 12,91 10 12.53 1381 1 5.6% 1.22 [-8.65, 11.29]

El-Harazi 1935 B 13.75 124 10 108 967 19 B.A% 296 [-6.15, 12.07] ==
Holzer 2002 0.84 4.09 20 143 614 a0 9.5% -0.49 [-3.14, 2.16] T
Roberts 1995 35231 2r2Ted T 283 104 25 51% 6.91 [4.23 18.05] T
Subtotal [25% CI) 76 83 26.4% 0.20 [-2.21, 2.61] L ]

Heterogeneity: Tau® = 0.00; Chi* = 205, df = 3 (P = 0.58); I*=0%
Test for overall effect Z = 0.16 (P = 0.8T)

2.1.3 Fluorometholone

Miyake 2000 303 3012 51 1048 348 52  6.5% 10,88 [11.56, 28.20] =
Miyake 2007 24.4 B89 25 a8p 22 25 TO0%  15.50[8.04, 22.96] e——
Miyake 2011 483 233 2 120 B3 B3 3540 [26.63, 44.17) S——
Wang 2013 16.01 2496 60 9B0BE 4.05 a0 TeR 6.40 [-0.08, 12.83] e

Subtotal (5% CI) 165 137 2T4% 19.05[T.38, 30.75) "‘"

Heterogansity: Tau® = 126.72; Chi* = 2778, d¢f = 3 [P < 0.00001}; I*= 88%
Test for owerall effect £ = 3.18 (F = 0.001)

Total (95% CI) 4B5 446 100.0%  6.88 [3.26, 10.50] &%
Hetarogenaity: Tau® = 34.08; Chi* = 10634, df = 12 (P < 0.00001); = 89% = 25 o 2’5 5[:!
Test for overall effect Z = 3.72 (P = 0.00D02) Favors sterold  Favors NSAID

Trst fnr suhgroon differences: Chi? = A0 08 4F = 2 (P = 0 008), P = A0 24



e En el grupo de corticoides, el 25,3% de pacientes tenia EMC al
mes frente al 3,8% en el grupo de AINES (RR=5,35;1C 95%,
2,94 -9,76)

Steroid MSAID Risk Ratie Risk Ratio
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
3.1.1 Beta- and dexamethasone
Asano 2008 20 69 4 B9 34T% 5.00 [1.80, 13.87) —m
Miyanaga 2009 1 23 0 25 36% 3.25 [0.14, T6.01]
Wang 2013 B 4 M4 0 20 44% 4.50 [0.25, 79.72]
Subtatal (95% C1) 133 114 42.7% 4,77 [1.90, 11.96] e
Total events 25 4
Haterogenaity: Tau® = 0.00; Ch* =007, Hf =2 (P=0497); F=0%
Test for gverall effect: Z = 3.33 (P = 0.0009)
3.1.2 Fluorometholone
Mivake 2000 M 53 1 B3 9.3%  20.00 [2.78, 143.69) B —
Miyake 2007 7 25 0 25 46% 15.00 [0.80, 248.30]  E—
Miyake 2011 16 7 4 28 39.2% 4,15 [1.59, 10.83) ——
Wiang 2013 3 43 i 20 4.2% 3.34 [0.18, 61.77) v
Subtotal (85% CT) 148 1286 57.3% 5.84 [2.84, 12.91] .
Tolal evanis 46 5
Heterogenaity: Tau? = 0.00; Chi# = 2.86, df = 3 (F = 0.40); F = 0%
Test for overall effect: £ = 4.36 (P < 0.0001)
Total (85% CI) 281 240 100.0% 5.35 [2.84, 9.T6] L 3
Total evants 71 a
Heterogeneity: Tau® = 0.00; Chi# = 3.00, df = 6 (P =0.81); = 0% I{II.D'I D:'I 3 'III] '1DCII

Test for overall effect: Z = 5.47 (P =< 0.00001)
Test for subgroup differences: Chd = 0.11,dl =1 [P = 0.74), F=0%

Favors stercid  Favors NSAID



* No se encontraron diferencias significativas en AV a las 6-8 semanas
de la cirugia en los dos grupos de tratamiento (P=0’19)

Stercid NSAID Mean Differencea Mean Difference
Study or Subgroup Maan SD_Total Mean S0 Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 35% Cl
Agano 2003 0,066 0,073 B2 0,071 .08 BB Z22.6% 0,00 [«0.02, 0.03] =
Endo 2070 0,04 0,085 31 -0.08 0.068 41 20.6% 0.05 [0.01, 0uDE] B
Miyanaga 2009 .07 008 22 0.1 DA 25 21.3% =003 [=0,06, 0u00] ——
Wang 2013 0.084 0.1 43 0044 007 21 1B.8% 0.0 [-0,00, DuDE] -
Wang 2013 B .09z 0412 41 0.044 D.O7 20 1T.0% CL0G 0,00, 0.107] — =
Tatal (95% Cl) 188 155 100.0% 0.02 [-0.01, D.x5) F

Hetaroganaity: Tau = 0.00; ChE =14 12 4f =4 [P =0.007); |F=T2% 0.2 _Di 1 0 o 0.2
Test for overall sffect: Z = 1.30 (P = 0.19) Fawore sterold | Favors NSAID



» Hay diferencias estadisticamente significativas en las PIOs, al ser mas altas

en los pacientes con corticoides si las comparamos con los que
tomaron AINES

Steroid NSAID Mean Difference Maan Difference
Study or Subgro Maan 50 Total Mean S0 Total Weight IV, Random, 85% Cl IV, Random, 95% Cl
6.1.1 Bata- and dexamethasone
Asano 2008 1327 318 B3 11.39 24T [+ BA4% 1.58 [0.89, 2.87] =
Laurell 2002 15 28 59 14 27 55 B.5% 1.00 [0.03, 1.87] [
Missottan 2001 14 2.8 T4 134 27 T 8.2% 0.90 [0.04, 1.76] —
Miyanaga 2009 10 28 22 ] 25 25 BA% 1.00 [40.43, 2.43] T
Wang 2013 B 12 2 3| 124 22 27 B.0% -0.40 [-1.45, 0.65)
Subitotal (95% CI) 256 243 39.8%  0.88 [0.16, 1.61] -

Heterogensity: Tau* = (L40; Chi* = 8.77, of = 4 (P = 0.04); 12 = 50%
Taat for overall effect: Z = 2 38 (P = 0.02)

6.1.2 Loteprednol and prednisolone

El-Harazi 1908 167 159 10 1658 147 19 T.5% 0.12 [-1.00, 1.24] .
El-Harazi 1996 B 167 159 10 1632 1.8 19 66% 0.38 [-0.90. 1.66] ==j—
Himsiss 2005 146 2702 12 1373 1.6203 T 37% Q.87 [-1.17, 2.91] I
Halzar 2002 127 41 29 137 31 30 42%  -1.00[-2.86, 0.66] -1
Roberts 1985 16,58 2702 27 1526 18283 22 6E% 1.30 [0.03, 2.57] —
Sublatal (85% CI) 88 87 28.6% 040 [-0.27, 1.08] L 2

Heteragensity: Tau?® = (LOT; Chi® = 4.54, df = 4 (P = 0.34); 1 = 12%
Teat for overall effect: Z = 1.18 (P = 0.24)

6.1.3 Fluoromethalone and rimexolone

Himelss 2005 B 1325 2702 14 1373 1.8283 T 38% 048244, 1.48] —_—
Miyake 2000 1185 342 48 137 284 49 7% 0.48 [0.67, 1.63] —_
Miyake 2007 14,2 28 25 133 1.8 25 6.4% 0.90 [-0.43, 223 T
Miyake 2011 10 25 22 B 25 2 BEA% 1.00 [0.43, 243 . A
Wang 2013 1.3 243 124 22 2 BA% 110212, -0.08] —
Subtotal (85% CI) 182 133 31.5% 014 [-0.74, 1.03] -

Hetarogeneity: Tauw® = (L55; Chi® = 8,84, df = 4 (P = 0.08); 7 = 55%
Tast for overall effect: Z = 0.32 (P = 0.75)

Tatal (95% CI) 496 4T3 100.0% 0.50 [0.05, 0.96] -
Hetaroganeity: Tau® = 0.38; Ch® = 268.40, d¢f = 14 (P = W01 F = 51%
Test for overall effect: Z = 2 17 [P = 0.03)

Test for suboroun differences: Chit = 1.75. df = 2 (P = 0.42). I* = 0%

4 2 0o 2 4
Favors stenoid  Favars NSAID



Discusion:

¢Hay un mayor aumento de queratitis en el tratamiento prolongado con
AINES en el postoperatorio de cirugia de catarata con respecto a los corticoides!?

2. (Existen diferencias raciales en la respuesta a AINES/corticoides que pudieran
modificar los resultados!?

3. Sabemos que no existen diferencias significativas entre corticoides en funcion de su
potencia para inflamacion y EMC postoperatorio, pero jqué AINE es el mas
indicado para el postoperatorio de cirugia de catarata?

4. i{Cuando empezar el tratamiento con el AINE?, sabiendo que...
> La inflamacion se ve mas reducida si se empieza el dia de la cirugia o el dia después.
° La incidencia de EMC es menor si se empieza de | a 3 dias después de la cirugia

5. No se han considerado pacientes con retinopatia diabética, especialmente
susceptibles a un edema macular. ;Cambiarian los resultados en estos pacientes?



	114. Farmacología: anestésicos, antisépticos, antibióticos, antiinflamatorios, drogas de acción autonómica
	ESQUEMA:
	1. Conceptos básicos
	II. Farmacología ocular básica
	Número de diapositiva 5
	2. Hipotensores/Antiglaucomatosos
	Número de diapositiva 7
	Número de diapositiva 8
	3. Antiinflamatorios:
	Número de diapositiva 10
	4. ANTIALÉRGICOS
	5. ANTIBIÓTICOS:
	Penicilinas y Cefalosporinas
	Sulfonamidas
	Aminoglucósidos:
	ANTIFÚNGICOS:
	6. ANESTÉSICOS:
	FARMACOLOGÍA DE LOS ANTIINFLAMATORIOS EN LA PROFILAXIS POST – CIRUGÍA DE CATARATA
	Número de diapositiva 19
	Número de diapositiva 20
	Número de diapositiva 21
	Número de diapositiva 22
	Número de diapositiva 23
	Número de diapositiva 24
	Número de diapositiva 25
	Número de diapositiva 26
	Discusión:

