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Resumen

Los glaucomas cronicos son enfermedades que afectan el
nervio optico, pudiendo llevar a serias secuelas visuales. En
este articulo hacemos una revisién sobre estas
enfermedades. Debido a que en general son inicialmente
asintomaticas, se requiere un alto indice de sospecha para
diagnosticarlas tempranamente, y el médico de atencion
primaria debe jugar un papel importante en su deteccion
precoz. En este articulo revisamos libros de texto reconoci-
dos y empleando MEDLINE, articulos representativos
sobre este tema y mostramos un panorama general del
estado actual, clinico e investigativo, del diagnéstico y
tratamiento de los glaucomas primarios cronicos. [Galvis V,
Tello A, Rueda JC, Parra JC, Valarezo P, Alvarez L.
Glaucoma primario crénico para el médico de atencion
primaria. MedUNAB 2009; 12:144-150].

Palabras clave: Glaucoma, Glaucoma crénico de angulo
abierto, Glaucoma cronico de angulo estrecho, Neuropatia
Optica, Nervio 6ptico, Campos visuales.

Introduccion

Los glaucomas crénicos comprenden un grupo de
enfermedades caracterizadas por la presencia de una
neuropatia optica degenerativa progresiva. El nervio optico
topograficamente se puede dividir en dos grandes areas, el
anillo neuroretiniano y la llamada copa o excavacion (figura
1). En el glaucoma cronico ocurre una pérdida paulatina de
axones generalmente acompaiado de presion intraocular
elevada. Existen dos grandes grupos de glaucomas cronicos
primarios: los de angulo abierto y los de angulo estrecho,
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Summary

Chronic glaucomas are diseases affecting the optic nerve. In
this article we make a review of the epidemiology and patho-
physiology of those diseases. Since they are in general not
symptomatic itis necessary to have a high suspicion index to
detect them early, and the primary care physician has an
important role in this early detection. In this article we
reviewed recognized textbooks and using MEDLINE we
found some representative articles on this subject. We
provide an overview of the current clinical and research
status on the diagnosis and treatment of chronic primary
glaucomas. [Galvis V, Tello A, Rueda JC, Parra JC, Valarezo
P, Alvarez L. Chronic primary glaucoma for physicians in
prymary settings. MedUNAB 2009; 12:144-150].

Key words: Glaucoma; Chronic open angle glaucoma,
Chronic narrow angle glaucoma, Optic neuropathy, Optic
nerve, Visual field.

dependiendo si el angulo de la cAmara anterior del ojo esta
abierto o estrecho (figura 2).'

En Europa y Africa el glaucoma primario de angulo abierto
es cinco veces mas comun que el cronico de angulo
estrecho, pero en China e India la prevalencia de los dos
tipos es similar.” La prevalencia de glaucoma de dngulo
abierto en Espafia en mayores de 40 afios se ha encontrado
entre un 1y 2%." En un estudio realizado en Santander
(Colombia) entre 2001 y 2002 se encontr6 que en personas
mayores de 40 afos (promedio de edad 59 afios) el 8.7%
presentaban glaucoma.’
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Presion intraocular. La presion intraocular (P10) elevada ha
demostrado ser el factor de riesgo mas importante en el dafio
glaucomatoso, aunque puede existir glaucoma con niveles
de PIO normal (< 21 mm Hg), denominado glaucoma de
presion normal, cuya prevalencia varia en diversos grupos
poblacionales, presentandose hasta en un 30% de los casos
en caucésicos pero llegando hasta un 92% en japoneses.’
Entre mas elevada la presion intraocular existe un mayor
riesgo de presentarse el glaucoma. En la actualidad es el
unico factor de riesgo que puede ser modificado con
medidas terapéuticas. El glaucoma de presion normal parece
estar mas influido por factores vasculares (vaso-espasmo,
episodios de hipotension sistémica).’

Edad. Se ha demostrado una relacion directa entre la edad y
la prevalencia de glaucoma crénico de angulo abierto, con
mayor riesgo por encima de los 40 afios para las personas de
razanegray de los 60 afios para los de raza blanca.’

Raza negra. Diversos estudios han evidenciado una mayor
prevalencia de glaucoma en la raza negra, con tres a seis

. L } , veces mas riesgo de presentar glaucoma de angulo abierto
Figura 1. El nervio 6ptico estd compuesto por un anillo

7-9 .
neuroretiniano (AN) que rodea una cavidad central, llamada qge ’eq la ra;a blancg. La prevalencia en los gr%pos
excavacion o copa (EXC), através de la cual pasan laarteria ~ 1ispanicos, es intermedia entre las razas blanca y negra.

y la vena central de la retina (flecha amarilla). La relacion

entre el diametro de la excavacion (EXC)y el diametro total ~ Historia familiar de glaucoma. El riesgo de presentar
(DT)del disco normalmente esta entre 0.0y 0.4. glaucoma de angulo abierto en familiares de primer grado
de pacientes afectados esta entre un 4 y 16%. La herencia
del glaucoma en general presenta un patron poligénico, con
una variable edad de inicio, penetrancia incompleta y puede
estar influenciado por factores ambientales. Existe sin
embargo un pequefio subgrupo de glaucomas de angulo

Factores de riesgo

Glaucoma cronico de angulo abierto. Los factores de

riesgo reconocidos son: abierto con herencia autosdmica dominante de aparicion
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Figura 2. A: El humor acuoso es producido en los procesos del cuerpo ciliar y secretado hacia la camara posterior, luego
pasa a través de la pupila a la camara anterior (flecha violeta) y es drenado a través de la malla trabecular (1) que se
encuentra en el vértice del angulo iridocorneal. De alli pasa al canal de Schlemm (2), las venas acuosas (3) y las venas
conjuntivales (4). En el glaucoma crénico de angulo abierto existe una disfuncion de la malla trabecular y a ese nivel se
obstruye la salida del humor acuoso. B: En el glaucoma crénico de angulo estrecho o cerrado, el cristalino esta desplazado
anteriormente, y ello hace que ocurra un contacto con el iris a nivel de la pupila, generando un bloqueo relativo al paso del
humor acuoso, lo que incrementa la presion en la camara posterior. Ello hace que se abombe el iris y entre en contacto con la
malla trabecular, obstruyendo la salida. Con el tiempo se forman adherencias permanentes (sinequias anteriores) que
inhabilitan la funcién de drenaje de la malla trabecular.
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temprana. Las mutaciones en uno de los genes detectados en
estos casos, el que codifica la proteina miocilina, se ha
podido relacionar experimentalmente con la génesis del
glaucoma.""

Glaucoma primario de angulo estrecho. Los factores de
riesgo reconocidos para esta entidad son:

Edad. Con la edad disminuye progresivamente la

profundidad de la camara anterior, ya que el cristalino crece

durante toda la vida. Adicionalmente se ha encontrado que

en los ojos con cierre angular el cristalino estd en una

posicién mas anterior.” © El pico de incidencia de cierre
r ~ 14

angular esta ente los 55 y los 70 afios.

Raza. Se ha encontrado que los esquimales, los orientales
(chinos, mongoles) y los indios tienen mayores prevalencias.”

Hipermetropia. Se presenta con mayor frecuencia en
hipermétropes debido a que poseen una camara anterior
mas estrecha.

Sexo femenino. Estudios han mostrado hasta dos veces ma-
yor presencia de cierre angular en mujeres que en hombres. "

Fisiologia del humor acuoso y la presion
intraocular (P10)

El humor acuoso tiene la funcion de transportar nutrientes
hacia los tejidos avasculares del 0jo, como el cristalino y la
cornea, de retirar sustancias de desecho y ademas de dar
forma al segmento anterior del ojo para que pueda cumplir
su funcion oOptica. Su formacion incluye un componente
hidrostatico pasivo y una secrecion activa por parte de las
células del epitelio no pigmentario de los procesos ciliares.
Es secretado hacia la camara posterior, que es el peque;o
espacio limitado entre el iris y el cristalino (figura2).'

Discurre por el minimo espacio entre iris y cristalino y pasa a
la camara anterior a través de la pupila. Posteriormente es
drenado a través de la malla trabecular, estructura de
multiples capas que forma una especie de tamiz, localizada en
el angulo iridocorneal, hacia el canal de Schlemm. Este canal
recorre los 360 grados del area del limbo, se conecta con las
venas acuosas, para terminar drenando el humor acuoso en la
circulacion venosa. Esta via llamada convencional o
trabecular drena aproximadamente el 85% del humor acuoso.
El restante 15% se drena a través del intersticio del musculo
ciliar al espacio supracoroideo y la esclera, para finalizar en
los tejidos perioculares orbitarios (via uveoescleral).

Fisiopatologia del glaucoma

En el glaucoma cronico primario de angulo abierto la
elevacion de la PIO se debe a un incremento anormal de la
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resistencia a la salida del humor acuoso a través de la malla
trabecular (figura 2). La causa exacta de la falla de la malla
trabecular no se conoce aun, pero se sugieren diversos
mecanismos. Uno de ellos es que ocurren cambios en la
matriz extracelular que se han relacionado con efectos del
factor transformador del crecimiento B, (TGF B,).
antagonistas del TGF f3,, como la proteina morfogenética-7
(BMP-7), se estan estudiando como posibles armas
terapéuticas en el futuro.”” Otros investigadores han
encontrado alteraciones en la actividad de los lisosomas de
las células de la malla trabecular, relacionados con la
exposicion a especies reactivas de oxigeno.'’

En el glaucoma primario de angulo cerrado, por otra parte,
la malla trabecular es estructuralmente normal, pero es
progresivamente obstruida por el tejido iridiano. Ocurre un
bloqueo relativo al paso del humor acuoso por la pupila, y
un abombamiento del iris, que al entrar en contacto con la
malla trabecular va formando adherencias a ella (sinequias
anteriores) que la ocluyen (figura 2).” A medida que un
mayor porcentaje de area de malla trabecular deja de ser
funcional, se va incrementando la P1IO.

Desafortunadamente no existe un sistema de auto-
rregulacion que pueda compensar este bloqueo a la salida
del humor acuoso en los glaucomas, y por ello el cuerpo
ciliar sigue produciéndolo normalmente e “inyectandolo” al
interior del globo, el cual al ser un continente cerrado e
inextensible, aumenta su presion y lleva a la muerte
paulatina de las células ganglionares. Existen diversas
teorias que explican como la PIO puede causar esto: la
mecanica propone que ocurre un dafo directo por la presion
en los axones anivel de la lamina cribosa de la esclera, lugar
por donde salen del globo ocular, al alterar el flujo
axoplasmico de intercambio de sustancias (tales como las
neurotrofinas) entre el cuerpo neuronal y las dendritas. Al
interrumpirse ese flujo se desencadena la muerte celular. La
teoria vascular propone que la muerte celular se debe mas a
cambios microvasculares y a isquemia por compresion de
los capilares. Ademas, se ha sugerido que el aumento de la
PIO puede desencadenar procesos de apoptosis celular. Se
ha relacionado al 6xido nitrico y las especies reactivas de
oxigeno con estos procesos.”” La excitotoxicidad
relacionada con una excesiva activacion de los receptores
tipo N-metil-D-aspartato (NMDA) del glutamato que
llevan a un influjo excesivo de Ca”, también se ha
vinculado a la muerte celular."”

Diagnostico

Los glaucomas primarios cronicos son usualmente de inicio
insidioso, lentamente progresivos e indoloros. Debido a
que inicialmente se afecta la vision periférica y a que la
vision central esta relativamente conservada hasta estadios
finales de la enfermedad, la pérdida visual generalmente
progresa de forma asintomatica. Por ello es fundamental
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Tabla 1. Recomendaciones para la frecuencia de la
valoracion oftalmolégica en busqueda de glaucoma de
acuerdoalaedad.

Personas con factores de riesgo

Entre 40 y 54 afios: Un examen cada 1 a 3 afios
Entre 55y 64 afios: Un examen cada 1 a 2 afios
Mayores de 65 afios: Un examen cada 6 a 12 meses

Personas sin factores de riesgo

Entre 40 y 54 afios: Un examen cada 2 a 4 afios
Entre 55y 64 afios: Un examen cada 1 a 3 afios
Mayores de 65 afios: Un examen cada 1 a 2 afios

sospechar el diagnostico, teniendo en cuenta los factores de
riesgo. El diagnostico se realiza por la combinacion de
datos como elevacion de la PIO, aumento de la excavacion
del nervio optico y la pérdida del campo visual. Debe
siempre recordarse que debido a que las neuronas no se
reemplazan, todos los dafios causados por el glaucoma son
irreversibles.

Ocasionalmente se presenta dolor, enrojecimiento o vision
de halos de colores, que sugieren episodios sub-agudos de
glaucoma de angulo cerrado.

Se han recomendado parametros para la deteccion temprana
del glaucoma crénico en lo referente a examenes
oftalmologicos, los cuales se deben hacer tal como indica la
tabla 1.

Tonometria. La tonometria es la medicion de la PIO.
Existen varias maneras para realizarla:

Tonometria digital. Haciendo que el paciente cierre los ojos
y mire hacia abajo se realiza un baloteo del globo con el
pulpejo de los dos indices. Es un método muy aproximado,

A %

actual en lamedicién de la presion intraocular.
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util en casos de grandes elevaciones de la PIO (como en los
glaucomas agudos de angulo cerrado en donde se alcanzan
valores de mas de 50 mmHg), pero no tiene utilidad en casos
de glaucomas cronicos, en donde los valores de la PIO
usualmente no sobrepasan los 30 mm Hg (figura3A).

Tonometria aplandatica. Este equipo, analizando la fuerza
necesaria para aplanar un area determinada de la cornea,
deduce la PIO. Se usa unido al biomicroscopio o lampara de
hendidura, que emplea el oftalmo6logo en el examen ocular
(figura 3B). Otros tondmetros portatiles, como el Tonopen,
tienen mucha utilidad en programas de tamizaje.”

Se consideran valores normales de tonometria entre 8 y 21
mmHg, aunque como se indico antes hasta un 30% de los
caucasicos y un 92% de los japoneses diagnosticados con
glaucoma pueden tener valores de PIO en este rango (los
llamados glaucoma de presion normal).’

Evaluacion del nervio optico. El nervio dptico normal esta
conformado por aproximadamente 1.2 millones de axones
provenientes de las células ganglionares de la retina.
Observado a través de la pupila con el oftalmoscopio directo,
se aprecia la salida del nervio, conocida como el disco optico
o la papila optica. El anillo neuroretiniano normal es regular
y no tiene escotaduras o muescas (figura 1).

Los signos clinicos de glaucoma en un nervio Optico
incluyen:

- Incremento del tamaiio de la excavacion o copa, debida a
un adelgazamiento del anillo neuroretiniano: La relacion
normal entre el diametro de la excavacion y el total del disco
debe ser menor de 0.4 (figura 4). Para identificar el tamafo
de laexcavacion se debe observar la palidez de lamisma con
respecto al reborde del anillo neuroretiniano, de color
naranja-rosado, por un lado, y el trayecto de los vasos de la
arteriay la vena central de la retina, por otro, ya que estos, al

Figura 3. A: La tonometria digital es poco util en glaucomas cronicos. B: La tonometria aplanatica constituye el estandar
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Figura 4. Larelacion normal entre la excavacion y el diametro total del disco esta entre 0.0 y 0.4. Para delimitar la excavacion
es util observar la palidez de la excavacion en contraste con el color naranja-rosado del anillo neural, y/o la deflexion de los

vasos en el borde la excavacion (flechas).

denotar cambios bruscos de direccion, pueden delimitar el
borde de la excavacion en casos en que la palidez no es muy
evidente."”

-Adelgazamiento focal o muescas del anillo neuro-
rretiniano.

- Hemorragias en el nervio 6ptico.

Campimetria. El estudio de la vision periférica se realiza por
medio de la campimetria. La campimetria por confrontacion
solo detecta grandes defectos del campo visual, por lo cual no
es util en glaucoma, por ello en la actualidad este examen se
realiza con equipos computarizados, que permiten mayor
sensibilidad y especificidad.

Los defectos del campo visual (escotomas) glaucomatosos
tipicamente son de forma arqueada (figura 5). La agudeza
visual central puede permanecer respetada hasta estados
avanzados de la enfermedad, por lo cual no sirve como
parametro diagndstico de glaucoma.

Cuando la enfermedad estd muy avanzada los escotomas
arqueados superiores e inferiores se unen, respetando solo
la vision central y construyendo lo conocido como “vision
en tinel”. Si la enfermedad prosigue se pierden también los
axones que llevan la informacion de la macula, el paciente
comienza a perder agudeza visual y puede llegar a la
ceguera total e irreversible.”
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Figura 5. Defectos en el campo visual (escotomas) evidentes en el examen de campimetria computarizada. A: Defecto
arqueado periférico superior. B: Gran compromiso del hemicampo superior, limitado por el rafé horizontal, tipico de
glaucoma. C: Severo compromiso de todo el campo visual. Este paciente, a pesar del gran dafio glaucomatoso, logra una
buena vision central (20/40), pero no puede deambular con seguridad, porque presenta vision en tunel.
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Tratamiento

Existen dos grandes posibilidades terapéuticas en
glaucoma: una es controlar el factor de riesgo mas
importante, que es la PIO, y otra es conocida como

.7 24
“neuroproteccion”.

Control de la PIO. El manejo conservador no invasivo,
que en glaucoma de angulo abierto siempre es la primera
alternativa, incluye los hipotensores oculares. Este
tratamiento no es curativo, asi que el paciente debera
aplicarse medicacion de por vida. El manejo invasivo
incluye procedimientos quirGirgicos o con laser para
disminuir la PIO.

Medicamentos hipotensores oculares. Los bloqueadores [3
topicos, como el maleato de timolol, son unos de los mas
utilizados. Inhiben la produccion del humor acuoso al
alterar el complejo sodio-potasio ATPasa, con lo que se
logra disminuir la PIO entre un 20-25%; pueden presentarse
efectos adversos tales como trastornos respiratorios y
cardiovasculares, por lo cual hay que tener mucho cuidado
en formularlo en pacientes con asma, EPOC o cardidpatas.™

Los andlogos de las prostaglandinas (latanoprost, travoprost,
y brimatoprost) incrementan la salida de humor acuoso a
través de la via uveoescleral, disminuyendo la PIO entre un
30-35%. Pueden presentarse efectos adversos tales como
hiperemia conjuntival, ardor, edema macular, hipertricosis e
hiperpigmentacion iridiana. Su costo elevado es un factor
limitante para su uso en nuestro medio. Los inhibidores de la
anhidrasa carbonica tdépicos, como dorzolamida y
brinzolamida, disminuyen la producciéon de humor acuoso 'y
logran disminuir la PIO en un 20%. Los agonistas o,
adrenérgicos como la brimonidina disminuyen la
produccion del humor acuoso y aumentan el flujo
uveoescleral ayudando a disminuir entre un 20-25% la P1O.*

Procedimientos con ldser y quirurgicos. Cuando a pesar del
manejo con varios medicamentos la PIO no llega a niveles
satisfactorios se puede requerir un procedimiento
invasivo.”

Iridotomia: en los casos de angulos cerrados o estrechos,
se realiza una perforacion del iris periférico con laser
para disminuir su abombamiento hacia el angulo de la
camara anterior.

Trabeculoplastia laser: es un procedimiento que
consiste en realizar disparos de laser a la malla
trabecular para mejorar la salida del humor acuoso.
Generalmente su efecto es transitorio.

Trabeculectomia o cirugia filtrante: es un procedimiento
invasivo que consiste en crear una fistula interna entre la
camara anterior y el espacio subconjuntival para
permitir la salida controlada del humor acuoso.”
Implante valvular: implante de un equipo valvulado con
un tubo que se introduce a camara anterior. Se usa en
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casos complejos en donde la trabeculectomia
convencional ya haya fallado o tendria poco éxito.”

Neuroproteccion. Se han sugerido diversas sustancias que
podrian prevenir o demorar el daiio axonal relacionado con
la PIO y el glaucoma, pero ningun neuroprotector ha podido
demostrar sus beneficios clinicos.” Existi6 mucho
entusiasmo inicial con el uso de la memantina, inhibidor de
los canales idnicos asociados al receptor NMDA de
glutamato, recientemente aprobada en demencia senil tipo
Alzheimer. Desafortunadamente en glaucoma los estudios
clinicos fase I1I no mostraron beneficio evidente.”

Experimentalmente, el factor neurotréfico derivado del
cerebro (brain-derived neurotrophic factor - BDNF) en
combinacién con antagonistas de la proteina especifica del
sistema nervioso central con repeticiones ricas en leucina
(LINGO-1) promueven la supervivencia de las células
ganglionares.” Algunas de estas alternativas sin duda
fructificaran como neuroprotectores clinicamente efectivos
en el futuro.

Conclusion

Los glaucomas cronicos son enfermedades que progresiva e
irreversiblemente lesionan el nervio optico, inicialmente de
manera asintomatica. Finalmente pueden llevar a una
pérdida visual severa e inclusive la ceguera. El diagnostico
temprano solo puede realizarse evaluando la presion
intraocular, el campo visual y la excavacion del nervio
optico. Se ha sugerido que la formacion oftalmolédgica de
los médicos de atencién primaria es insuficiente.” Por esto
el médico de atencion primaria debe reforzar sus conoci-
mientos en el area del glaucoma y cuando al examen detecte
un hallazgo sospechoso o el paciente presente factores de
riesgo debe remitirse para valoracion especializada.
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