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Resumen

En los Ultimos afios, diversas técnicas han surgido como complemento o reemplazo para la
trabeculectomia, cirugia estandar en el manejo del glaucoma. La trabeculectomia modificada con
dispositivo es una técnica reciente cuyos resultados en comparacion con la técnica clasica aun no han
sido del todo definidos. Para responder esta pregunta utilizamos Epistemonikos, la mayor base de datos
de revisiones sistematicas en salud, la cual es mantenida mediante busquedas en multiples fuentes de
informacion, incluyendo MEDLINE, EMBASE, Cochrane, entre otras. Identificamos ocho revisiones
sistematicas que en conjunto incluyen 34 estudios aleatorizados. Extrajimos los datos desde las
revisiones identificadas, reanalizamos los datos de los estudios primarios, realizamos un metanalisis y
preparamos tablas de resumen de los resultados utilizando el método GRADE. Concluimos que la
trabeculectomia modificada con dispositivo probablemente se asocia a un mayor éxito completo y que
podria disminuir la presion intraocular mas que la cirugia clasica. Ademas, esta técnica probablemente
tendria un mejor perfil de seguridad que la terapia estandar.

Problema

Segun la Organizacién Mundial de la Salud, el glaucoma
constituye la segunda causa de ceguera a nivel mundial.
Entre los factores de riesgo conocidos para el desarrollo de
esta enfermedad se encuentra el aumento en la presion
intraocular. La trabeculectomia es la cirugia de eleccion
para pacientes con glaucoma con indicacién de resolucion
quirtrgica. Recientemente, se ha introducido el uso de
dispositivos en conjunto con esta técnica, los cuales tienen
como finalidad favorecer el flujo de humor acuoso desde la
camara anterior o alterar la cicatrizacion post-
trabeculectomia, con el objetivo de mantener un drenaje
continuo de humor acuoso. En este contexto, se ha
planteado el uso de estos dispositivos como una técnica que
podria mejorar el éxito quirtrgico y disminuir la tasa de
complicaciones asociada.

Métodos

Para responder esta pregunta utilizamos Epistemonikos, la
mayor base de datos de revisiones sistematicas en salud,
la cual es mantenida mediante busquedas en multiples
fuentes de informacion, incluyendo MEDLINE, EMBASE,
Cochrane, entre otras. Extrajimos los datos desde las
revisiones identificadas y reanalizamos los datos de los
estudios primarios. Con esta informacion generamos un
resumen estructurado, siguiendo un formato
preestablecido, que incluye mensajes clave, un resumen
del conjunto de evidencia (presentado como matriz de
evidencia en Epistemonikos), metanalisis del total de los
estudios, tablas de resumen de resultados con el método
GRADE, y tabla de otras consideraciones para la toma de
decisién.

Mensajes clave

e La trabeculectomia modificada con dispositivo probablemente se asocia a un mayor éxito completo y
podria lograr una mayor disminucion en la presion intraocular que la cirugia estandar.

e Respecto a la seguridad de la técnica, la trabeculectomia modificada con dispositivo probablemente
disminuye la hipotonia y la cirugia de catarata, y podria disminuir la filtracion de bleb y la camara
estrecha. No esta claro si la técnica disminuye la reintervencion y el hifema.
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Acerca del conjunto de evidencia para esta pregunta

Cual es la evidencia
Véase matriz de
evidencia en
Epistemodnikos mas
abajo.

Encontramos ocho revisiones sistematicas [1],[2]1,[31,[41,[51,[61,[71,[8] que incluyen
48 estudios primarios reportados en 54 referencias [9],[10],[11],[12],[13][14],[15],
[16],[17],[18],[19],[20],[21],[22],[23],[24],[25],[26],[27],[28],[29],[30],[31],[32],
[33],[34],[35],[36],[37],[38],[39],[40],[41],[42],[43],[44],[45],[46],[47],[48],[49],
[50]1,[51],[52],[531,[541,[55],[56]1,[57],[581,[59],[60],[61], [62]. Treinta y cuatro
corresponden a ensayos controlados aleatorizados, reportados en 40 referencias
[91,[10],[12],[13],[14],[15],[16],[18],[19],[20],[21] [22],[23],[25],[31],[32],[34],
[36],[37]1,[38],[39],[42],[43],[44],[45],[46],[471,[481,[491,[501,[52],[53],[541,[561,
[57],[58],[59],[601,[61],[62]. Esta tabla y el resumen en general se basan en estos
ultimos.

Qué tipo de
pacientes incluyeron
los estudios*

Las caracteristicas de los pacientes incluidos fueron:

Respecto al tipo de glaucoma, 14 ensayos incluyeron pacientes con glaucoma de
angulo abierto [12],[18],[19],[21],[25],[34],[381,[42],[43],[49],[501,[541,[561,[59],
dos ensayos incluyeron pacientes con glaucoma de angulo cerrado [48],[61]y 13
ensayos incluyeron mas de un tipo de glaucoma [13],[14],[15],[16],[32],[361,[37],
[39],[45],[521,[57],[58],[60]. En cinco ensayos no se reporto el tipo de glaucoma
[10],[31],[44], [53], [62]. Respecto a la severidad del glaucoma, 21 ensayos
incluyeron pacientes con glaucoma refractario a manejo médico [13],[14],[15],[16],
[18],[19],[21],[32],[361,[371,[381,[391,[42],[43]1,[451,[49],[50],[52], [54],[561,[58]
y un ensayo incluyé pacientes con glaucoma refractario a tratamiento quirdrgico
[12]. En 12 ensayos no se reportd la severidad del glaucoma [10],[25],[311,[34],
[44],[48],[53],[571,[591,[60],[61],[62].

Qué tipo de
intervenciones
incluyeron los
estudios*

Respecto al tipo de intervencion, 18 ensayos utilizaron membrana amnidtica
[12],[13],[14],[25],[31],[32],[341,[361,[37]1,[48],[53],[541,[571,[58],[591,[60],[61]
[62], nueve ensayos utilizaron implantes Ologen [16],[38],[39],[42],[44], [45],[49],
[50],[52], cinco utilizaron mini implantes para glaucoma ExPRESS [18],[19],[21],
[43],[56], un ensayo utilizé implantes de membrana de politetrafluoroetileno
expandido (E-PTFE) [15] y un ensayo utilizdé implantes de capa de gelatina
absorbibles (Gelfilm) [10].

Respecto al uso de mitomicina C (MMC), 15 ensayos no usaron MMC en ninguna de
sus ramas [13],[14],[19],[21],[25],[31],[32],[45],[48], [541,[57],[59],
[60],[61],[62] 10 ensayos usaron MMC en ambas ramas [10],[12], [15],[18],
[36],[37], [43],[53],[56],[58] y nueve ensayos usaron MMC solo en la rama control
(trabeculectomia + MMC) [16],[34],[38],[39],[42],[44],[49],[50],[52].

Todos los ensayos compararon contra tratamiento estandar (trabeculectomia).

Qué tipo de
desenlaces midieron

Las revisiones sistematicas agruparon los desenlaces de la siguiente manera:

e Disminucion de presion intraocular (IOP) postquirdrgica en forma absoluta y
porcentual

Farmacos requeridos en el manejo postquirdrgico

Exito completo (IOP objetivo sin necesidad de uso de farmacos)

Exito calificado (IOP objetivo con uso de farmacos asociados)

Efectos adversos (pérdida de agudeza visual, hipotonia, re-intervencion, hifema,
camara estrecha, filtracion de bleb, endoftalmitis, desprendimiento de retina,
trasplante de cornea, necesidad de cirugia de catarata, hemorragia coroidea)
Mejoria en agudeza visual

Calidad de vida

Cambio en campo visual

Costo/efectividad

* La informacion sobre los estudios primarios es extraida desde las revisiones sistematicas
identificadas, no directamente desde los estudios, a menos que se especifique lo contrario.
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Resumen de los resultados

La informacidn sobre los efectos de la trabeculectomia modificada con dispositivo esta basada en 34
ensayos aleatorizados que incluyen 1540 ojos.

Veinticinco ensayos midieron disminucion absoluta de la presion intraocular (1164 ojos) [13],[14],
[15],[16],[18],[21],[25],[31],[32],[34]1,[361,[37]1,[39]1,[42],[45],[48],[52],[53],[56],[57],[58],[59],
[60],[61],[62], tres ensayos evaluaron el éxito completo (151 ojos) [18],[21],[56], seis ensayos
midieron la necesidad de reintervencion (258 ojos) [18],[21],[39],[45],[49],[56], 14 ensayos
midieron la hipotonia (695 ojos) [15],[18],[21],[34],[37],[42],[43],[45],[48],[49],[501,[52],[56],
[62], 10 ensayos midieron la filtracion de bleb (521 ojos) [14],[16],[18],[21],[43],[48],[50],[52],
[56],[62], 23 ensayos midieron la camara estrecha (1199 ojos) [14],[15],[18],[21],[25],[31],[32],
[34],[36],[39],[42],[43],[48],[49],[50],[52],[56],[571,[58]1,[59],[60],[61],[62], 16 ensayos midieron
el hifema (818 ojos) [13],[14],[15],[16],[18],[21],[39],[43],[45],[49],[50],[52],[53],[56],[58],[60] y
3 ensayos midieron la necesidad de cirugia de catarata (264 ojos) [21],[43],[56].

El resumen de los resultados es el siguiente:

La trabeculectomia modificada con dispositivo podria llevar a una mayor disminucion de la
presion intraocular que la cirugia estandar. La certeza de la evidencia es baja.

La trabeculectomia modificada con dispositivo probablemente logra mayor éxito completo que
la cirugia estandar. La certeza de la evidencia es moderada.

No esta claro si la trabeculectomia modificada con dispositivo disminuye la reintervencion,
porque la certeza de la evidencia es muy baja.

La trabeculectomia modificada con dispositivo probablemente disminuye la hipotonia. La
certeza de la evidencia es moderada.

La trabeculectomia modificada con dispositivo podria disminuir la filtracion de bleb. La certeza
de la evidencia es baja.

La trabeculectomia modificada con dispositivo podria disminuir la cdmara estrecha. La certeza
de la evidencia es baja.

No esta claro si la trabeculectomia modificada con dispositivo disminuye el hifema, porque la
certeza de la evidencia es muy baja.

La trabeculectomia modificada con dispositivo probablemente disminuye la cirugia de
catarata. La certeza de la evidencia es moderada.
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Trabeculectomia modificada con dispositivo en glaucoma refractario a tratamiento médico

Pacientes Glaucoma refractario a tratamiento médico
Intervencion Trabeculectomia modificada por dispositivo
Comparacion Trabeculectomia
Efecto absoluto®
SIN CON
N e e trabeculectomia | trabeculectomia Efecto relativo geg,?ﬁzndja
modificada por modificada por (IC 95%) (GRADE)
dispositivo dispositivo
Diferencia: pacientes por 1000
16,73 14,27 BSOOL?
IOP (mm Hg) DM: 2,46 mm Hg menos 2 Baja
(Margen de error: 2,08 a 2,84 menos
595 por 1000 | 809 por 1000
z : : 5 RR 1,36 saal!
Exito completo Diferencia: 214 mas por 1000 (1,12 1,69) Moderads
(Margen de error: 59 a 410 mas)
116 por 1000 | 83 por 1000
¢ = _ . RR 0,71 SOO0O23
Reintervencion Diferencia 33 menos por 1000 (0,34 a 1,43) Muy baja
(Margen de error: 76 menos a 50 mas)
239 por 1000 | 165 por 1000
. : - - RR 0,69 eea0!
Hipotonia Diferencia: 74 menos por 1000 (0,53 a 0,9) Moderada
(Margen de error: 112 a 24 menos)
3% 123 por 1000 | 78 por 1000
Filtracion de - - RR 0,64 OO
bleb Diferencia: 45 menos por 1000 (0,38 a 1,07) Baja
(Margen de error: 76 menos a 9 mas)
5 192 por 1000 I 104 por 1000
Camara - - RR 0,54 OO
estrecha Diferencia: 88 menos por 1000 (0,41 a 0,71) Baja
(Margen de error: 113 menos a 56 mas)
102 por 1000 | 78 por 1000
Hif = : RR 0,76 @002
ffema Diferencia: 24 menos por 1000 (0,5 a 1,15) Muy baja
(Margen de error: 51 menos a 15 mas)
L. 152 por 1000 | 48 por 1000
Cirugia de - - RR 0,32 st
catarata Diferencia: 103 menos por 1000 (0,14 a 0,74) Moderada

(Margen de error: 130 menos a 39 mas)

Margen de error = Intervalo de confianza del 95%.
DM: Diferencia de medias.

RR: Riesgo relativo.

GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group (ver mas adelante).

*Los riesgos SIN trabeculectomia modificada por dispositivo estén basados en los riesgos del
grupo control en los estudios. El riesgo CON trabeculectomia modificada por dispositivo (y su
margen de error) esta calculado a partir del efecto relativo (y su margen de error).

! Se disminuyd un nivel de certeza de evidencia por moderado riesgo de sesgo de los ensayos

incluidos

2 Se disminuyd un nivel de certeza de evidencia por inconsistencia de los resultados.
? Se disminuy6 en dos niveles de certeza de evidencia por alta imprecision de los resultados.
“ Se disminuy® un nivel de certeza de evidencia por imprecision de los resultados.
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Acerca de la certeza de la evidencia (GRADE)*

Alta: La investigacion entrega una muy buena indicacidn del efecto probable. La probabilidad de que el
efecto sea sustancialmente distintot es baja.

@20

Moderada: La investigacion entrega una buena indicacion del efecto probable. La probabilidad de que el
efecto sea sustancialmente distintoT es moderada.

@200

Baja: La investigaddn entrega alguna indicacion del efecto probable. Sin embargo, |a probabilidad de que el
efecto sea sustancalmente distintoT es alta.

@000
Muy baja: La investigacion no entrega una indicacidn confiable del efecto probable. La probabilidad de que
el efecto sea sustancalmente distintoT es muy alta.

* Esto es también denominado ‘calidad de |a evidencia’ o 'confianza enlos estimadores del efecto”.
T Sustancialmente distinto = una diferencia sufidentemente arande como para afectar la decision
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Otras consideraciones para la toma de decision

A quién se aplica y a quién no se aplica esta evidencia

La evidencia presentada en este resumen se aplica a pacientes con glaucoma, principalmente
a los de tipo de angulo abierto y refractarios a tratamiento médico.

La mayoria de los pacientes incluidos en los ensayos fueron adultos, por lo que la poblacidon
pediatrica podria no estar bien representada. Debido a esto, la evidencia no es aln
contundente como para recomendar el uso de esta técnica en esta poblacion.

Sobre los desenlaces incluidos en este resumen

Se eligieron los desenlaces de disminucion de presion intraocular y logro de éxito completo
debido a que son aquellos criticos para el éxito de la realizacién del procedimiento. Ademas,
se escogieron desenlaces como reintervencion y complicaciones de la cirugia como
parametros de seguridad. Esta seleccidn se basa en la opinidn de los autores del resumen,
pero en general coincide con los desenlaces reportados en las revisiones sistematicas.

Balance riesgo/beneficio y certeza de la evidencia

Esta nueva técnica probablemente logra un mayor éxito completo, asociado a una probable
disminucion de complicaciones, y podria también ser superior en cuanto a otros desenlaces.
No obstante, es importante tener presente las limitaciones de la evidencia existente.

La incidencia de complicaciones reportada en el grupo control (sin trabeculectomia
modificada por dispositivo) difiere de la reportada en otros estudios, por lo que el beneficio
seria menor en términos absolutos. Por ejemplo, algunos estudios [68],[69],[70] presentan
una incidencia de hifema de 69 por 1000, filtracion de bleb de 20 por 1000, hipotonia de 9
por 1000 y camara estrecha de 130 por 1000.

Consideraciones de recursos

Si bien el uso de dispositivos en la trabeculectomia aumenta su costo, considerando un
mayor éxito completo y un menor nimero de complicaciones, el costo/beneficio seria
favorable a la trabeculectomia modificada con dispositivo. Estos resultados se han estudiado
en paises desarrollados y son concordantes con esta conclusién [8]. Sin embargo, en
escenarios en que se esté considerando esta opcidn es deseable llevar a cabo un analisis
econdémico formal.

Qué piensan los pacientes y sus tratantes

Debido a la evidencia existente la mayoria de los clinicos deberia inclinarse a favor de estas
técnicas.

Sin embargo, en escenarios con limitacién de recursos, es posible que la decision pueda
variar. La limitada certeza de la evidencia existente también puede ser un factor que lleve a
variaciones en la toma de decision.

Diferencias entre este resumen y otras fuentes

La mayoria de las revisiones sistematicas llegan a conclusiones similares a las aqui
expuestas. Sin embargo, las revisiones son generalmente cautelosas con respecto a estos
resultados debido a las limitaciones de los estudios primarios y el riesgo de sesgo de estos.
Dentro de las revisiones sistematicas evaluadas es importante destacar la revision realizada
por Wang (2015) [7], debido a que en esta se evaltuan 33 de los 34 ensayos aleatorizados
usados en este analisis.

No se encontraron guias clinicas que realicen una recomendacién acerca de estas técnicas.

éPuede que cambie esta informacion en el futuro?

La probabilidad de que futura investigacion cambie las conclusiones de este resumen es alta,
en particular para los desenlaces en que existe mayor incertidumbre.

Existen al menos tres estudios en curso (dos ensayos aleatorizados [63],[64] y uno
observacional [65]) en la International Clinical Trials Registry Platform de la Organizacion
Mundial de la Salud que evallan el uso de trabeculectomia modificada con dispositivo.
Ademas, existen al menos dos revisiones sistematicas en curso [66],[67], las cuales podrian
entregar informacion relevante.
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Como realizamos este resumen

Mediante métodos automatizados y colaborativos recopilamos toda la evidencia relevante para la
pregunta de interés y la presentamos en una matriz de evidencia.
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Comenzando desde cualquier revision sistematica, Epistemonikos construye una matriz basada en
las conexiones existentes en la base de datos (la revision desde la cudl se construyd la matriz aparece

resaltada).

El autor de la matriz puede seleccionar la informacién pertinente para una pregunta especifica de
salud (tipicamente en formato PICO) de manera de desplegar el conjunto de informacién para esa

pregunta.

Las filas representan las revisiones sistematicas que comparten al menos un estudio primario, y las

columnas muestran los estudios.

Los recuadros en verde corresponden a estudios incluidos en las respectivas revisiones.

Siga el enlace para acceder a la version interactiva: Trabeculectomia modificada con dispositivo en

glaucoma

Notas

Si con posterioridad a la publicacién de este resumen se
publican nuevas revisiones sistematicas sobre este tema,
en la parte superior de la matriz se mostrara un aviso de
“nueva evidencia”. Si bien el proyecto contempla la
actualizacién periédica de estos resimenes, los usuarios
estan invitados a comentar en Medwave o contactar a los
autores mediante correo electrénico si creen que hay
evidencia que motive una actualizacién mas rapida.

Luego de crear una cuenta en Epistemonikos, al guardar las
matrices recibird notificaciones automaticas cada vez que
exista nueva evidencia que potencialmente responda a esta
pregunta. El detalle de los métodos para elaborar este
resumen esta descrito aqui:
http://dx.doi.org/10.5867/medwave.2014.06.5997.

www.medwave.cl

La Fundacion Epistemonikos es una organizacion que busca
acercar la informacién a quienes toman decisiones en salud,
mediante el uso de tecnologias. Su principal desarrollo es
la base de datos Epistemonikos (www.epistemonikos.org).

Los resimenes de evidencia siguen un riguroso proceso de
revisidn por pares interno.
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