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Sociedad de Superficie

Ocular y Cérnea
Madrid 4-5 de Abril de 2024

La Sociedad Espanola de Superficie Ocular
y Cornea inaugura su XXI reunidn anual

con el foco en las nuevas terapias de la
subespecialidad

El Hotel Riu Plaza de Espana, en Madrid, aco-
ge este 4 y 5 de abril a los centenares de
oftalmoélogos que se han desplazado desde
toda la geografia nacional para acudir a la
cita mas importante del ano de la subespe-
cialidad, la XXI reunidon anual de la Socie-
dad Espanola de Superficie Ocular y Cornea
(SESOC), que centrara su programa en las
nuevas terapias.

El doctor José Maria Herreras Cantalapiedra,
coorganizador del Congreso, sostiene que con
el programa “se ha pretendido brindar un co-
nocimiento del mas alto nivel de importancia
clinica e investigadora, de extraordinaria ac-
tualidad, y que no sea facil de encontrar en la
bibliografia de una manera asequible”.

En la misma linea se pronuncia el doctor Jai-
me Etxebarria Ecenarro, coorganizador del
evento: “Hemos conseguido un programa muy
equilibrado entre clinica e investigacion, don-
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de participan varios referentes mundiales en
la reconstruccion/regeneracién compleja de la
cornea y superficie ocular, tanto a nivel clini-
co como a nivel basico. En Espana el nivel en
cornea y superficie ocular es altisimo, y podre-
mos atender a charlas vanguardistas en este
sentido”.

El programa del jueves 4 de abril lo abrira una
sesion en la que se analizaran casos clinicos
de especial complejidad. Seguidamente, se
impartiran los cursos de actualizacion de la
SESOC, centrados en el manejo de las neopla-
sias melanociticas de la superficie ocular, y en
las queratoplastias. El dia finalizara con los
simposios de VIU, HORUS y ANGELINI.

El viernes 5 de abril inauguraran la jornada
el profesor José Manuel Benitez del Castillo
junto con los doctores Etxebarria y Herreras
y, @ continuacion, comenzara el primer bloque,
moderado por los doctores Jesus Merayo y Ma-
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nuel Caro. En él, se abordaran conceptos basi-
cos como la célula madre, la regeneracion de la
cornea o la valoracion del dano de la superficie
ocular. En el segundo bloque, moderado por
la doctora Rosario Tourino y el profesor Juan
Duran, se hablara del tratamiento regenerativo
del epitelio corneal, tratando desde los colirios
enriquecidos hasta la membrana amniotica o
el acondicionamiento de la superficie ocular
previo a la cirugia.

El profesor José Manuel Benitez del Castillo
y la doctora Ana Orive moderaran un tercer
bloque también centrado en el tratamiento
regenerativo del epitelio corneal, pasando
por la patologia trofica del epitelio o las téc-
nicas clasicas del trasplante de limbo. Antes
del almuerzo, el doctor Nicolas Alejandre y
la doctora Ana Boto moderaran una ultima
mesa de esta tematica.

La quinta mesa de la jornada, con la modera-
cion de los doctores Antonio Mateo y Rafael
Barraquer, estara enfocada al tratamiento re-
generativo del estroma corneal; y la sexta, con
la doctora M@ Teresa Sainz y el doctor Jesus
Montero al frente, abordara el tratamiento re-
generativo del endotelio corneal.

Por altimo, y antes de la clausura de la reunion
anual de la SESOC 2024 y el adelanto de SESOC
25, dos ultimos bloques abordaran la ingenie-
ria de tejidos en la reparacion corneal y la te-
rapia génica y la edicion genética en distrofias
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Bienvenida y Objetivos de la SESOC 2024
Salas MADRID 1y 2

Dr. José M.2 Herreras Cantalapiedra

Dr. Jaime Etxebarria Ecenarro

BLOQUE I: ALGUNOS CONCEPTOS BASICOS

Salas MADRID 1y 2

Moderadores: Dr. Jesus Merayo Lloves, Dr. Manuel Caro Magdaleno
Célula madre

Dra. Teresa Nieto Miguel

Regeneracion de la cornea. Fisiologia

Dra. Lidia Cocho Archiles

Valoracion del dafio de la superficie ocular

Dr. José A. Gegundez Fernandez

Discusion
Doctores: Teresa Nieto Miguel, Lidia Cocho Archiles,

José A. Geglindez Fernandez, Cristina Peris Martinez

BLOQUE II: TRATAMIENTO REGENERATIVO DEL EPITELIO CORNEAL - I
Salas MADRID 1y 2
Moderadores: Dra. Rosario Tourino Peralba
Prof. Juan Duran de la Colina
Colirios enriquecidos
Dra. Noelia Sabater Cruz
Membrana amniotica
Dr. José L. Guell Villanueva
Acondicionamiento de la superficie ocular previo a la cirugia
Dr. David Galarreta
Ocular Surface Inflammation in Limbal Stem Cell Deficiency
Dr. Francisco Figueiredo

Discusion
Doctores: Noelia Sabater Cruz, José L. Guell Villanueva,
David Galarreta Mira, Francisco Figueiredo,

Juan Alvarez de Toledo

Pausa Café
Salas MADRID 3y 4 (zona de exposicion comercial)

BLOQUE III: TRATAMIENTO REGENERATIVO DEL EPITELIO

CORNEAL-II

Salas MADRID 1y 2

Moderadores: Prof. José M. Benitez del Castillo Sanchez,
Dra. Ana Orive Banuelos

Patologia trofica del epitelio corneal. Tipos. Tratamiento

Dr. Javier Celis

Técnicas clasicas de trasplante de limbo

Dr. Oscar Gris Castellon

SLET / Dr. David Diaz Valle

Discusion
Doctores: Javier Celis Sanchez, Oscar Gris Castellon,
David Diaz Valle, Juan Alvarez de Toledo

BLOQUE IV: TRATAMIENTO REGENERATIVO DEL EPITELIO
CORNEAL- III. TERAPIA CELULAR
Salas MADRID 1y 2
Moderadores: Dr. Nicolas Alejandre Alba,
Dra. Ana Boto de los Bueis

Ex vivo expanded autologous oral mucosa epithelial stem cells
transplantation for treatment of bilateral total limbal stem cell
deficiency

Dr. Francisco Figueiredo

Holoclar approved stem-cell therapy for limbal stem cell deficiency
Dr. Paolo Rama

Células mesenquimales

Dra. Margarita Calonge Cano

Treatment of bilateral limbal stem cell deficiency

Dr. Paolo Rama

Discusion

Doctores: Francisco Figueiredo, Paolo Rama, Margarita
Calonge Cano, Almudena del Hierro Zarzuelo, Mariano Garcia
Arranz, José L. Guell Villanueva
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ASAMBLEA SESOC (s6lo socios)
Salas MADRID 1y 2

Pausa Comida

Simposio Almuerzo FAES
Sala NEPTUNO

Simposio Almuerzo FARMAMIX
Sala CIBELES

BLOQUE V: TRATAMIENTO REGENERATIVO DEL ESTROMA
CORNEAL
Salas MADRID 1y 2
Moderadores: Dr. Antonio Mateo Orobia
Dr. Rafael Barraquer i Compte

Tratamiento regenerativo del estroma corneal
Dr. Jorge Ali6 del Barrio

Discusion
Doctores: Jorge Ali6 del Barrio, Jorge Saa Gomez,

Francisco Arnalich Montiel

BLOQUE VI: TRATAMIENTO REGENERATIVO DEL ENDOTELIO
CORNEAL
Salas MADRID 1y 2
Moderadores: Dra. M.2 Teresa Sainz de la Maza,
Dr. Jesls Montero Iruzubieta

Tratamiento regenerativo del endotelio corneal
Dr. Alvaro Meana Infiesta

Discusion
Doctores: Alvaro Meana Infiesta, Victoria de Rojas Silva,

Alberto Villarrubia Cuadrado

Pausa Café
Salas MADRID 3y 4 (zona de exposicion comercial)

Reconocimiento de la SESOC al Prof. Juan Murube del Castillo
Presenta: Prof. Francisco J. Mufoz Negrete

BLOQUE VII: INGENIERIA DE TEJIDOS EN LA REPARACION
CORNEAL
Salas MADRID 1y 2
Moderadores: Dr. Francisco Arnalich Montiel,
Dra. Noelia Andollo Victoriano

Principles of corneal tissue engineering and solid implants
Dr. Miguel Gonzalez Andrades

Bioadhesives and injectable corneal implants
Dra. May Griffith

Discusion
Doctores: May Griffith, Miguel Gonzalez Andrades,

Rafael Barraquer i Compte, Ricardo Casaroli-Marano

BLOQUE VIII: TERAPIA GENICA EN LA REPARACION CORNEAL/
EDICION GENETICA EN DISTROFIAS CORNEALES
Salas MADRID 1y 2
Moderadores: Dra. Alaitz Santamaria Carro
Dr. Pedro Arriola Villalobos

Terapia génica en la reparacion corneal. Edicion genética en
distrofias corneales
Dra. Alicia Rodriguez Gascon

Discusion
Doctores: Alicia Rodriguez Gascon, Nicolas Lopez Ferrando,

Elena Vallespin Garcia, Ricardo Casaroli-Marano
Clausura y adelanto de SESOC 2025

Dr. José M.2 Herreras Cantalapiedra
Dr. Jaime Etxebarria Ecenarro
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José Maria Herreras Cantalapiedra, organizador de la XXI reunién anual:

“Con el programa se ha pretendido brindar un
conocimiento del mas alto nivel”

¢Como ha afrontado la organizacion de la
XXI Reunion Anual de la SESOC? ;Cuales
han sido los principales retos?

Como en otras facetas de la vida, se pueden
tener sensaciones enfrentadas. Por una parte,
senti una profunda ilusién y honor al ser corres-
ponsable de la organizacion de este evento tan
sefero en la oftalmologia espanola. Ademas,
no he podido por menos de tener en mi mente
gue yo organicé la primera reunion del entonces
GESOC, hace ya 21 ahos, en Sevilla. Pero por otro
lado, fui consciente de la enorme responsabi-
lidad, ya que debemos considerar que la oftal-
mologia clinica espanola disfruta merecidamen-
te de un elevadisimo nivel, y no lo es menos la
subespecialidad de superficie ocular. Todas las
reuniones previas se han caracterizado, entre
otras cosas, por ofrecer un nivel de excelencia
dificilmente igualable, por lo que las expecta-
tivas de los asistentes son muy complicadas de
satisfacer.

Es obligatorio senalar que esta presion se ha
visto sensiblemente exonerada por contar con
mi compafero de organizacién, mi amigo el Dr.
Jaime Etxebarria. Mi amigo cuenta con un nivel
cientifico, una disponibilidad y proximidad, una

¢Como ha afrontado la organizacion de la
XXI Reunion Anual de la SESOC?

Indudablemente, halagado por recibir el encar-
go por parte de la junta directa, pero con la res-
ponsabilidad que implica tratar de mantener
el nivel de anteriores programas, el deseo de
hacerlo atractivo y la ilusion de facilitar el co-
nocimiento actual tanto a nivel clinico como a
nivel de investigacion en ciencias basicas, para
poder intuir los derroteros por los que nave-
gara nuestra subespecialidad en los proximos
5-10 anos.

¢Cuales han sido los principales retos?

Inicialmente, el reto fue consensuar el progra-
ma que tanto el Dr. Herreras y yo queriamos.
Conozco al Dr. Herreras desde que empecé la
especialidad y siento hacia él, aparte de una
gran amistad, una profunda admiracion por su
conocimiento y trayectoria. Debe ser por su ca-
racter castellano, sobrio, con fundamento pero
socarron, donde no sobra una palabra de su dis-
curso, que congeniamos muy bien. Nos pusimos
de acuerdo inmediatamente, ya que en ambos
subyace un espiritu clinicamente inconformista
en el que deseamos involucrar la ciencia basica
a la practica diaria. De hecho, hemos introduci-

tolerancia a las propuestas ajenas y un presti-
gio entre la sociedad oftalmologica espafnola
que han hecho mucho mas facil lo que a priori
hubiera podido ser una carga dificilmente lleva-
dera. Agradezco a la Junta Directiva del SESOC
el haberme dado la oportunidad de compartir
esfuerzos con el Dr. Etxebarria, referente de la
oftalmologia en Espana.

Ademas, agradezco a la Junta Directiva el res-
peto que ha demostrado hacia nuestro trabajo.
Quiero expresar mi reconocimiento a los ponen-
tes, moderadores y discutidores por su dispo-
nibilidad y esfuerzo, en algunos casos muy por
encima de lo correctamente necesario, y de lo
simplemente dogmatco, ya que han asumido
compromisos de gran dificultad cientifica.

¢Qué destacaria del programa de esta
edicion? ;Qué avances se van a presentar
sobre la subespecialidad de superficie ocu-
lar y cornea?

Con el programa se ha pretendido brindar un
conocimiento del mas alto nivel de importancia
clinica e investigadora, de extraordinaria ac-
tualidad, y que no sea facil de encontrar en la

do este ano la novedad de la sesidon de posteres
de ciencia basica, donde los grupos espanoles
de investigacion en cornea tendran la oportu-
nidad de compartir sus lineas de investigacion
y facilitar futuras colaboraciones, incluso a ni-
vel translacional. Destacaria la buena acogida
y el altruismo de los companeros con quienes
hemos contactado para impartir y moderar las
charlas. Es un orgullo poder contar con todos
ellos y querria destacar mi gratitud hacia to-
dos. Aunque suene a topico, la realidad es que
sin ellos la celebracidon de este congreso habria
sido imposible.

¢Qué destacaria del programa de esta
edicion? {Qué no deberian perderse los
asistentes?

Hemos conseguido un programa muy equi-
librado entre clinica e investigacion, donde
participan varios referentes mundiales en la
reconstruccidon/regeneracion compleja de la
cornea y superficie ocular, tanto a nivel clini-
co como a nivel basico. En Espana el nivel en
corneay superficie ocular es altisimo, y podre-
mos atender a charlas vanguardistas en este
sentido. No me perderia las charlas sobre ex-
pansiones celulares limbares, de mucosa oral
0 mesenquimales por parte de los doctores

bibliografia de una manera asequible. Por una
parte, se va a realizar un abordaje exhaustivo
de las terapias avanzadas en las enfermedades
de la cornea, siguiendo el concepto que de es-
tas terapias tiene el Ministerio de Sanidad, que
incluye los medicamentos de uso humano basa-
dos en genes (terapia génica), células (terapia
celular) o tejidos (ingenieria tisular), y que in-
cluyen productos de origen autélogo, alogénico
0 Xenogénico.

Por otra parte, se va a ensamblar en lo anterior
un recorrido integral por la terapia regenerativa
o tisular de la coérnea, entendida esta como la
aplicacion de tratamientos innovadores con bio-
farmacos, que incluyen las células madre adul-
tas, los factores de crecimiento o los inductores
del crecimiento plasmaticos, y los biomateriales.

Se trata de un programa muy complejo, y ade-
mas bastante consecutivo, organizado para que
las charlas precedentes ayuden a comprender a
las siguientes. No considero que haya unas pre-
sentaciones mas importantes que otras. Reco-
miendo a los oftalmoélogos espafoles, incluyen-
do a aquellos que su vocacion no sea la cornea,
gue acudan al SESOC a disfrutar de un dia de
ciencia.

Jaime Etxebarria Ecenarro, organizador de la XXI reunion anual:

“Hemos conseguido un programa muy equilibrado
entre clinica e investigacion”

Rama, Figueiredo y Calonge. La regeneracion
estromal, en la que oftalmélogos espafoles,
como el Dr. Alié y el Dr. Arnalich son referen-
cia mundial, sera muy destacable, asi como la
charla sobre regeneracion endotelial del Dr.
Meana. Ademas de ello, no debemos perder de
vista de donde venimos y reconocer el valor
de los que nos precedieron para llegar al co-
nocimiento que tenemos hoy en dia. En este
sentido habra un merecidisimo homenaje en
reconocimiento del profesor Murube del Cas-
tillo por parte de la comunidad oftalmolégica
gue nos dedicamos a la Cornea.

¢Qué avances se van a presentar sobre
la subespecialidad de superficie ocular y
cornea?

El final del congreso promete ser épico, ya que
contaremos con el privilegio de escuchar a dos
referencias mundiales como son la Dra. Griffith
y el Dr. Gonzalez Andrades, que nos contaran sus
avances en ingenieria de tejido corneal. Final-
mente, se ha incluido un apartado sobre ediciéon
genética para el tratamiento de patologia cor-
neal por parte de la Dra. Rodriguez Gascon, un
terreno aun por desarrollarse pero que promete
mejorar o incluso solucionar ciertas patologias
corneales a medio plazo.
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Maria Larrafiaga Cores. Residente de Oftalmologia. Hospital Universitario La Paz. Madrid

A propésito de 3 casos: diagnostico mediante microscopia confocal de
lesiones corneales secundarias a tratamientos sistémicos oncologicos

INTRODUCCION

Debido a los avances en las dltimas décadas de los tratamientos
oncoldgicos y hematoldgicos, y a los conocimientos que tenemos
de sus efectos secundarios, los oftalmélogos somos cada vez mas
consultados para valorar la aparicion precoz de efectos adversos
oculares que podrian llevar a la discontinuacion del tratamiento
sistémico.! Estos nuevos farmacos y sus metabolitos causan en nu-
merosas ocasiones efectos secundarios corneales; la llegada a cor-
nea de estos toxicos podria darse mediante diversos mecanismos
entre los que se encuentran la pelicula lagrimal, el flujo de humor
acuoso o la vascularizacion limbar.?

La microscopia confocal (IVCM por sus siglas en inglés: In Vivo
Confocal Microscopy) es una técnica de imagen que se encuentra
en auge en los dltimos anos en la oftalmologia. Permite la toma de
imagenes microscopicas corneales in vivo de forma no invasiva, y
la valoracion de forma precisa de a qué nivel corneal se encuentran
las alteraciones buscadas. En esta comunicacion, describimos me-
diante 3 casos clinicos la utilidad de la IVCM en el diagnéstico de
lesiones corneales secundarias a tratamientos oncolégicos sisté-
micos diferentes: citarabina, belantamab y vandetanib. Aportamos
imagenes de microscopia confocal de dichos casos y discutimos
la utilidad de esta técnica en el diagnostico precoz de este tipo de
afecciones y las implicaciones de este en el tratamiento sistémico
del paciente, asi como indicaciones para el seguimiento de estas
alteraciones utilizando la IVCM.

Los efectos secundarios oftalmoldgicos descritos para los farma-
cos antes mencionados son los microquistes corneales centrales
para la citarabina®; los microquistes corneales, cambios en la peli-
cula lagrimal, queratopatia y pérdida de sensibilidad corneal para
el belantamab*®, y la cornea verticillata para el vandetanib®*.

CASO CLINICO 1: TOXICIDAD POR CITARABINA

Varon de 19 anos que acude a urgencias por sensacion de cuerpo
extrano y lagrimeo en ambos ojos. Como antecedentes destacamos
una leucemia aguda indiferenciada en tratamiento con citarabina
desde hacia un mes. A la exploracion en lampara de hendidura se
mostraba una hiperemia leve en ambos ojos y unas opacidades
subepiteliales corneales puntiformes grisaceas en forma de micro-
quistes pancorneales centrales también en ambos ojos, que tenian
con fluoresceina. El paciente es remitido entonces ala consulta de
cornea, donde se realiza una IVCM que permite apreciar opacida-
des redondeadas e hiperreflectivas a nivel epitelial basal (Figura
1). El paciente es diagnosticado entonces de quistes corneales
debido a toxicidad por citarabina y es tratado con una pauta des-
cendente de dexametasona topica, asi como con lagrima artificial
Puro 4 veces al dia. A las 3 semanas, en la revision el paciente no-
taba una clara mejoria subjetiva, habia desaparecido la hiperemia
y los microquistes corneales se habian resuelto hasta su practica
desaparicion. Como tratamiento de mantenimiento, se paut6 Puro
Epithel Gel Oftalmico antes de dormir, asi como la continuacion del
tratamiento de lagrima artificial Puro durante el dia.

Figura 1. IVCM mostrando opacidades redondeadas e
hiperreflectivas a nivel epitelial basal, que representan los
microquistes epiteliales por citarabina

CASO CLINICO 2: TOXICIDAD POR BELANTAMAB

Mujer de 79 anos que es derivada a la seccion de cornea segin
protocolo de hematologia para revision tras su tercer ciclo de tra-
tamiento con belantamab por un mieloma maultiple refractario. La
paciente se encontraba asintomatica y la vision era de 1 en el ojo
derecho y 0.8 en el izquierdo. La sensibilidad corneal estaba con-
servada en ambos 0jos. En la exploracion en lampara de hendidura
se podia apreciar una cornea con queratopatia en remolino y que-
ratitis pancorneal grado leve en ambos ojos, con un piqueteado
redondeado subepitelial pancorneal. Se procedio a realizar una
IVCM que confirm6 el diagnostico de microquistes por belantamab,
mostrando imagenes punteadas hiperreflectivas en epitelio, pla-
nos subepitelial y plexo subasal de ambos ojos (Figura 2). El diag-
nostico fue de afectacion grado I por belantamab, y como trata-
miento de los microquistes y la queratopatia en remolino se pauto
1 gota diaria de dexametasona durante 10 dias, asi como lagrima
artificial Puro 5 veces al dia y Puro Protect Ungiiento Oftalmico por
las noches. Actualmente, la paciente se encuentra pendiente de la
proxima revision una vez realizado el 4. © ciclo de belantamab.

Figura 2. Imagenes de IVCM de ambos ojos donde se pueden
apreciar imagenes punteadas hiperreflectivas en epitelio, planos
subepitelial y plexo sub-basal (de izquierda a derecha).

CASO CLENICO 3: TOXICIDAD POR VANDETANIB

Varén de 50 anos remitido desde oncologia por referir el paciente
disminucion de vision fotofobia; se encontraba en tratamiento con
vandetanib por un carcinoma medular de tiroides esporadico con
progresion mediastinica. En la exploracion, la agudeza visual en
el ojo derecho era de 0.8 que mejoraba con uso de estenopeico a
1y de 1en ojo izquierdo. En lampara de hendidura, se apreciaban
corneas con depositos subepiteliales difusos, densos, dispuestos
linealmente tipo cornea verticillata, ademas de queratitis en el
ojo izquierdo (Figura 3). El resto de la exploracion oftalmologica
fue anodina. El paciente fue entonces referido a la seccion de cor-
nea, donde se realizd una OCT de segmento anterior que mostro
hiperrefrigencia epitelial difusa y estromal anterior, asi como una
IVCM donde se apreciaban los depositos hiperreflectivos en la pro-
fundidad del epitelio (Figura 4). Como tratamiento se propuso el
cambio de medicacion sistémica, asi como lagrima artificial Puro 4
veces al dia. En la revision, 3 meses después de la suspension del
vandetanib, el paciente habia mejorado subjetivamente, siendo en
este momento su agudeza visual de 1,25 en ambos ojos. En el mi-
croscopio confocal se apreciaba una disminucion de los depositos
hiperreflectivos comparando con la previa y la cornea verticillata
seguia presente en el examen en lampara de hendidura, aunque de
forma muy tenue ya.

Figura 3. Imagen de [ampara de hendidura, donde se aprecian
corneas con depositos subepiteliales difusos dispuestos
linealmente tipo cérnea verticillata.

Figura 4. Imagen de IVCM donde se apreciaban los depésitos
hiperreflectivos en la profundidad del epitelio causados por
vandetanib.

PRUEBAS DIAGNOSTICAS REALIZADAS Y TRATAMIENTOS
PRESCRITOS

Ademas de la exploracion en l@mpara de hendidura, la exploracion
corneal con IVCM resulté clave en el diagnéstico de los tres casos
clinicos que exponemos.

La citarabina es una antimetabolito que inhibe la sintesis de ADN en
la fase S de replicacion celular, y que principalmente se utiliza en el
tratamiento de tumores malignos hematopoyéticos como la leucemia
mieloide aguda. Sin tratamiento, se estima que el 85 % de los pacien-
tes en tratamiento con dosis altas de citarabina presenta sintomas
oculares tempranamente (incluso tras la primera semana de trata-
miento)*®?, como lagrimeo, fotofobia, hiperemia conjuntival o depdsi-

tos corneales en forma de microquistes®. Estos sintomas responden
bien al tratamiento con corticoides topicos y lagrimas artificiales, por
lo cual desde hace anos se plantea la utilidad de administrar de for-
ma profilactica corticoides topicos en pacientes que van a comenzar
tratamiento sistémico con citarabina®. La IVCM se ha convertido en
una prueba diagnoéstica fundamental en el diagnostico diferencial de
los microquistes inducidos por citarabina, asi como en su diagndstico
temprano, ya que se aprecian como puntos hiperreflectivos que apa-
recen los primeros dias a nivel de la capa basal, y que van migrando
hacia capas superficiales con el paso de los dias. Histopatologica-
mente, estas opacidades representan células degeneradas con nd-
cleos picnéticos mezclados con restos de citoplasma®“.

El belantamab es un anticuerpo monoclonal conjugado empleado
en pacientes con mieloma multiple recidivado o refractario a otros
tratamientos“®. En un 70 % de los pacientes presenta efectos se-
cundarios oculares antes del cuarto ciclo de tratamiento en forma
de microquistes corneales que pueden apreciarse en IVCM como
puntos hiperreflectivos predominantemente intracelulares, a veces
dispuestos en forma de pseudorrosetas, y situados entre el epitelio
basal y el plexo sub-basa**. También se ha descrito una disminucion
a nivel de la capa nerviosa sub-basal, que podria apreciarse como
un plexo subbasal disminuido en IVCM, y se traduciria en una me-
nor sensibilidad corneal con mayor tendencia a la queratopatia en el
paciente’. Se han descrito 4 grados de afectacion corneal por belan-
tamab, cuya estadificacion depende fundamentalmente de la agu-
deza visual y la queratopatia del paciente, y que marcan el manejo a
seguir segln en qué grado nos encontremos*®. El tratamiento prin-
cipal para la toxicidad por belantamab se basa en ajustes de dosis
de farmaco o incluso suspension temporal si fuese preciso, anadido
siempre al uso de lagrimas artificiales sin conservantes®.

El vandetanib es un inhibidor del receptor del factor de crecimiento
epitelial (EGFR) y un inhibidor de la tirosina-quinasa del receptor
del factor de crecimiento vascular endotelial 2 (VEGFR2)™, emplea-
do actualmente en el tratamiento de diversos tumores malignos
sélidos, y cuyo efecto secundario ocular caracteristico es la cornea
verticillata o queratopatia en vértice, ademas de otros problemas
de superficie ocular como la blefaritis o la queratitis punteada
superficial®®. Se ha hipotetizado que el mecanismo por el cual se
produce la afeccion corneal podria ser por depésitos de comple-
jos lipidicos de los metabolitos de farmaco a nivel corneal, o bien
por migracion anormal de las células epiteliales corneales secun-
dariamente a la inhibicion del EGFR corneal®®. Estos depositos de
observan en IVCM como puntos hiperreflectivos y queratocitos hi-
perreflectivos, a nivel del estroma fundamentalmente'. En cuanto
al tratamiento, la queratopatia responde bien a la suspension del
farmaco y lagrimas artificiales®.

CONCLUSIONES

Como conclusion, podemos decir que, con el auge de las nuevas tera-
pias oncologicas y el conocimiento creciente de sus efectos secunda-
rios oculares, es cada vez mas frecuente encontrarnos en la consulta
de oftalmologia pacientes que acuden para valoracion durante su
tratamiento sistémico. Es importante conocer estos posibles efectos
secundarios, entre los cuales destacan los problemas corneales y de
superficie ocular. La IVCM se ha convertido en una prueba diagnos-
tica de gran utilidad en el diagnéstico diferencial temprano y segui-
miento de las lesiones y depositos corneales debidas a farmacos, y
es importante conocerla y conocer su interpretacién; aunque muchas
veces precisa de un clinico experto en su manejo. Dado que los pro-
blemas de superficie ocular y corneales son frecuentes como efecto
adverso derivado de estos farmacos oncologicos, las lagrimas artifi-
ciales deben incluirse siempre como parte del tratamiento.
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Sociedad Espafiola de
Superficie Oculary
Cérnea

Profesor Benitez del Castillo:

“RELYS ayuda a mejorar el epitelio corneal
y que el Ojo Seco sea controlable”

El Profesor Benitez del Castillo es experto en el tratamiento de enfermedades médicas y quirargicas de la
corneay la superficie ocular. Se licencié en Medicina y Cirugia por la Universidad de Cadiz y se doctoro en

la Universidad Complutense de Madrid.

Actualmente es Jefe de seccion de la Unidad de Superficie e Inflamacion Ocular (USIO) en el Hospital
Clinico San Carlos de Madrid, es miembro del equipo de expertos de la Clinica Rementeria y Catedratico de
Oftalmologia de la Universidad Complutense de Madrid.

En esta entrevista nos da su opinién médica sobre RELYS.

RELYS es un modulador de la superficie ocular,
Zqué significa eso?

En un articulo que hace ya un tiempo escribimos, Ste-
fano Barabino, Mauricio Ronaldo y yo, entre otros,
decidimos clasificar en tres grupos los colirios para el
tratamiento del Ojo seco. En primer lugar vimos que
habia un primer grupo de lagrimas artificiales mas
sencillas que denominamos humectantes.

Otras son un poco mas complejas, se trata de polime-
ros que tienen maualtiples acciones. Y luego existe un
tercer grupo de productos mas interesantes, los mo-
duladores de la superficie ocular dentro de las cuales
esta RELYS.

¢Qué es un modulador de la superficie ocular?
Se trata de sustancias que interactGan con la superfi-
cie ocular, fundamentalmente con el epitelio, promo-

viendo la homeostasis, disminuyendo la inflamacion,
e iniciando la regeneracion de la superficie.

Dr. Ronald Sanchez:

¢En qué se diferencia RELYS de una lagrima
artificial?

A mino me gusta el término de lagrimas artificiales, en
algunos paises, ese termino lo consideran demasiado
pomposo, por lo que las denominan sustitutos lagri-
males. En nada se parecen las lagrimas artificiales que
tenemos en el mercado a las lagrimas naturales.

Entonces, ;qué es el Relys? no es un sustituto lagri-
mal, creo que no debemos considerarlo como tal, se
trata de un un modulador de la superficie ocular, una
sustancia que tiene, como ya he comentado, unas
acciones totalmente diferentes a la de los agentes
humectantes o incluso a los colirios que tienen mal-
tiples acciones.

¢Qué ventajas aporta RELYS a los pacientes?

Entre otras cosas, si tenemos en cuenta que el ojo
seco es una enfermedad inflamatoria, al ser un mo-
dulador de la superficie ocular, disminuiria la infla-
macion, repararia los epitelios conjuntival y corneal

“EI RELYS ayuda a la restauracion del epitelio

corneal”

El Dr. Ronald Sanchez es un destacado especialista en Oftalmologia con una extensa trayectoria. En la
actualidad es el coordinador de I+D Grupo Miranza Madrid y oftalmologo en Miranza IOA.

¢Qué ventaja aporta RELYS a los pacientes?

RELYS es ahora mismo un nuevo enfoque terapéutico
que consiste en un agregado supramolecular de lisina
y timina, se comporta de una manera muy rapida en
cuanto a la regeneracion corneal gracias a sus pro-
piedades hidrodinamicas. Ayuda a la restauracion del
epitelio corneal.

¢Para qué pacientes lo recomendarias?

Lo recomendaria para aquellos pacientes con una
enfermedad de Ojo Seco tanto evaporativo como por

Recupera la Homeostasis ’;

Modula la inflamacion

Reinicia la regeneracion

©>> SEQUEDAD OCULAR

déficit de produccién, y en aquellos pacientes que
tengan algun tipo de cirugia, ya sea cirugia sobre la
cornea o una cirugia de catarata, que no terminen de
estar muy comodos después de la cirugia, para lograr
una restauracion de la superficie ocular o aquellos
pacientes incluso que tengan algin tipo de defecto
epitelial o pacientes con la sintomatologia muy avan-
zada a nivel de la superficie ocular.

¢0Qué feedback recibes de los pacientes que han
usado RELYS?

Ya hemos tratado algunos pacientes con Relys, inclu-
so los post operados, y estamos teniendo un feed-

reys

y mejoraria, por supuesto, la sintomatologia del pa-
ciente, que éste tenga mas confort, que no tenga mo-
lestias y sobre todo que su ojo esté sano.

¢Para qué pacientes lo recomendarias?

Yo utilizaria Relys en todo tipo de pacientes con ojo
seco y disfuncion de glandulas de meibomio, princi-
pal causa de ojo seco. Cuanto antes actuemos mejor,
al ser una enfermedad progresiva y sobre todo si usa-
mos una medicacion sin efectos secundarios.

¢Qué feedback recibe de los pacientes que han
usado RELYS?

La comunicacién es esencial en oftalmologia y mas,
con los pacientes de ojo seco. El feedback que hemos
recibido, teniendo en cuenta que nuestra experien-
cia es limitada ya que no hace mucho tiempo que lo
tenemos en Espafa, es que los pacientes estan muy
contentos. Se tolera perfectamente bien, incluso yo
me he puesto la gota, y no tienes ningan problema
de escozor, ni de ardor después de la instilacion. Los
pacientes que yo tengo son pacientes complejos, con
muchos tratamientos, pero mi “feeling” es que la adi-
cion de RELYS ha mejorado y esta mejorando a los pa-
cientes que voy recibiendo.

i
back bastante positivo. En aquellos pacientes que
nos reportaron una sintomatologia muy elevada, co-
menzamos a ver un resultado realmente satisfactorio

en cuanto a la mejoria de los sintomas y a la restruc-
turacion de la superficie ocular, epitelio corneal.

¢En qué casos combinarias una lagrima artifi-
cial con el modulador RELYS?

Yo lo combinaria en pacientes con enfermedad de Ojo
Seco de leve 0 moderado en adelante y en pacientes
que hayan sido operados de cirugia refractiva o en ci-
rugia de cataratas.
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Superficie Oculary
Cérnea

Raquel Cebrian Sanz. Residente de Oftalmologia. Hospital San Pedro de Logroio. La Rioja

Carcinoma escamoso conjuntival infiltrante. La importancia del tratamiento

etiologico y sintomatico

INTRODUCCION

Varon de 88 anos, con antecedentes personales de
atrofia oOptica bilateral de etiologia desconocida y
catarata madura en ambos 0jos, motivo por el cual
estaba en lista de espera para cirugia de facoemul-
sificacion.

Acude a urgencias de nuestro centro por presentar
una lesion conjuntival en su ojo izquierdo, de unas 5
semanas de crecimiento, que habia mejorado parcial-
mente con colirios antiinflamatorios prescritos por su
médico de atencidn primaria, pero que ahora presen-
taba dolor, irritacion y enrojecimiento en dicho 0jo,
que no cedia.

Su agudeza visual (AV) era de movimiento de manos
en ambos ojos, debido a la presencia de catarata N8y
N7 en sus ojos derecho e izquierdo respectivamente,
siendo su AV previa a la facoesclerosis de 0.05y 0.1.

PRUEBAS DIAGNOSTICAS REALIZADAS

+ Biomicroscopia del segmento anterior.

+ OI: tumoracidn conjuntival nasal prominente, in-
durada e hiperémica con superficie algo querato-
sica que alcanzaba limbo sin sobrepasarlo y un
Dellen corneal adyacente (Figuras 1y 2).

« Pio: normal.

 Fondo de ojo: sin nuevos hallazgos significati-
VOS.

Figura 1y 2. Imagenes tomadas de la lesion en nuestra consulta,
con lampara de hendidura con y sin tincion de fluoresceina.

TRATAMIENTO PRESCRITO
En un primer momento, se indicd oclusion ocular 24
horas con pomada antibiotica. Posteriormente, se

10

digital.

pauto tratamiento lubricante intensivo con lagrimas
artificiales Puro durante el dia cada 2 horas y Puro
Epithel Gel al acostarse durante 15 dias, resolvién-
dose asi el adelgazamiento corneal. El tratamiento
lubricante con lagrimas artificiales Puro se mantuvo
tras la resolucion del Dellen, durante 5-6 veces al dia,
para mantener la superficie ocular lo mas conservada
posible de cara a la cirugia de exéresis.

Sin demora, se llevd a cabo una exéresis amplia de la
lesion por fuera de los bordes objetivables de la mis-
ma, ante la sospecha de una estirpe celular maligna (1
mm limbar y 2-3 mm resto). La superficie fue restau-
rada mediante un autoinjerto conjuntival de amplio
tamano del mismo o0jo, y adhesién con adhesivo tisu-
lar al lecho receptor.

Al dia siguiente del acto quirdrgico, el area de la con-
juntiva superior donante y nasal receptora presentan
buen aspecto, con autoinjerto bien posicionadoy bor-
des bien adheridos, sin Dellen ni erosiones corneales.
El informe anatomopatologico de la muestra enviada
revel6 un carcinoma escamoso infiltrante (Figuras 3y
4), que sobrepasaba la membrana basal e infiltracion
estromal, con bordes de reseccién afectados, motivo
por el cual se inici6 tratamiento inmunoterapico con
interferén alfa 2-B tdpico a dosis de 1 millon de UI/ml
4 veces al dia, durante 2 meses. Este colirio se prepa-
ro con formula magistral en la farmacia de nuestro
hospital y fue acompanado de nuevo de hidratacion
con lagrimas artificiales Puro.

Figura 3y 4. Imagenes de corte histolégico cedidas por el Servicio
de Anatomia Patoldgica de nuestro hospital. Diagnéstico: biopsia
lesion conjuntival izquierda: carcinoma escamoso infiltrante.

CONCLUSIONES

El paciente fue seguido de manera rutinaria después
del diagnostico y del tratamiento, encontrandose
bien en todo momento y sin presencia de signos o
sintomas de recidiva tumoral ni efectos secundarios
derivados de la medicacion o la cirugia. Fue interve-
nido de cataratas en ambos o0jos, con leve mejoria de
su AV, siendode CDa50cmen ODy0.1en OL

28 meses después del tratamiento quirdrgico, el as-
pecto de la superficie ocular se mantiene estable,

gracias al tratamiento lubricante coadyuvante que se
siguid de manera intensiva y constante por nuestro
paciente (Figuras 5,6y 7).

Siguen sin observarse evidencias de recidiva tumoral
ni efectos locales secundarios al tratamiento con co-
lirio de interferdn alfa 2-.

Figura 1y 2. Imdgenes de la superficie ocular del paciente 28
meses despues de la cirugia, tras el tratamiento con colirio de
interferén alfa 2-B durante 2 meses e hidratacion intensiva.
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Alivio a largo plazo para
los pacientes con 0|o 5eco1 :

Tratamiento de la queratitis grave en pacientes adultos con xeroftalmia
que no ha mejorado pese al tratamiento con lagrimas artificiales®
Material exclusivo para profesionales sanitarios

lkervis® proporciona un alivio duradero de la er

Ikervis® esta indicado para el tratamiento de la queratitis grave en adultos con la enfermedad del ojo seco que no ha mejorado pese al fratamiento con sustitutos lagrimales®

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO IKERVIS® 1 mg/m colirio en emulsion 2, COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA Un ml de
emulsion contiene 1 mg de ciclosporina (ciclosponin). Excipiente con efecto conocide: Un mi de emulsion contiene 0,05 mg de cloruro de
cetalconio (ver seccian 4.4). Para consultar [a lista completa de excipientes, ver seccion 6.1 3. FORMA FARMACEUTICA Colirio en emul-sian.
Emulsion de color blanco lechoso. 4. DATOS CLINICOS 4.1 Indicacion terapéutica Tratamiento de la queraifis grave en pacientes adultos
con xeroftalmia que no ha mejorado pese al tratamiento con lagrimas artificiales (ver seccion 5.1). 4.2 Posologia y forma de administracion
£l tratamiento debe ser iniciado por un oftalmeélogo o un profesional sanitario cualificado en el campo de la oftalmologia. Posologia La dosis
recomendada es una gota una vez al dia que se aplicara en el (los) ojo(s) afectados a la hora de acostarse. Se debe reevaluar la respuesta al
tratamiento como minimo cada 6 meses. Si se olvida una dosis, se debe continuar con &l tratamiento normal al dia siguiente. Se debe indicar a
los pacientes que no instilen més de una gota en el {los) ojo(s) afectados. Poblaciones especiales Poblacidn de edad avanzada Se ha estudiado
a la poblacion de edad avanzada en estudios clinicos. No es necesario un aluste de la dosis. Pacien-tes con insu iciencia renal o hepetica No
se ha estudiado el efecto de la administracion de la ciclosporina a pacientes con insuficiencia hepatica o renal, Sin embargo, no s necesario
aplicar consideraciones especiales a estas poblaciones. Poblacion pedidtrica EI uso de la ciclosporing en nifes o adolescentes menores de 18
anos para nto de la queratitis grave en pacientes con xeroftalmia que no ha mejorado pese al tratamiento con lagrimas artificiales no
es apropiado, Forma de administracion Via oftélmica. Precauciones que se deben tomar antes de administrar el medicamento. Se debe indicar a
los pacientes que se deben lavar las manos primero. Antes de la administracion, se debe agitar suavemente el envase unidosis. Exclusivamente
de un solo uso, Cada envase unidosis es suficiente para tratar ambos ojos. La emulsion no utilizada se debe desechar inmediatamente. Se debe
indicar a los pacientes que utilicen la oclusion nasolagrimal y que cierren los parpados durante dos minutos después de |a instilacion para reducir
la absorcion ¢ a. Esto puede provocar una reduccion de los efectos adversos sistémicos y un aumento de la actividad local. Si se utiliza
mas de un medicamento oftal-melgico tapico, las aplicaciones se deben espaciar al menos quince minutos. IKERVIS se debe administrar el
(itimo (ver seccion 4.4). 4.3 Contraindicaciones Hipersensibilidad al principio activo 0 a alguno de los excipientes incluidos en la seccion 6.1,

Neoplasias malignas oculares o perioculares, o afecciones preneoplésicas. Infeccion ocular o periocular activa o sospecha. 4.4 Advertencias y
precauciones especiales de empleo No se ha estudiado IKERVIS en pacientes con antecedentes de herpes ocular y, por tanto, se debe usar
con pre-caucion en dichos pacientes. Lentes de contacto No se ha estudiado a pacientes gue usen lentes de contacto. Se recomienda realizar
un seguimiento cuidadoso de los pacientes con queratitis grave. Las lentes de contacto se deben quitar antes de instilar &l colirio a la hora de
acostarse y no volvérselas a poner hasta la mafana siguiente. Tratamiento concomitante La experiencia es limitada en el uso de la ciclosporina
en el tratamiento de pacientes con glaucoma. Se debe realizar un seguimiento clinico periddico a la hora de tratar a estos pacientes de forma
concomitante con IKERVIS, en especial con bloqueantes B, que se sabe que reducen |a secrecion lagrimal, Efectos sobre el sistema inmunitario
Los medicamentos oftalmicos que afectan al sistema inmunitario (entre ellos fa ciclosporina) pueden afectar a |as defensas del huésped frente a
infecciones locales y neoplasias malignas. Por consiguiente, se recomienda examinar el o los ojos con regulanidad, por ejemplo una vez cada 6
meses, cu ando se utilice IKERVIS durante varios anos. Contenido de cloruro de cetalconio IKERVIS contiene cloruro de cetalconio. Las lentes de
se deben quitar antes de la aplicacion y se pueden volver a poner la manana sigui-ente. El cloruro de cetalconio puede causar irritacion
ocular. Se debe realizar seguimiento a los pacientes en caso de uso prolongado. 4.5 Interaccion con otros medicamentos y otras formas
de interaccion No se han realizado estudios de interacciones con IKERVIS. Com-binacion con otros medicamentos que afectan al sistema
inmunitario La administracion conjunta de IKERVIS con un colirio que contenga corticoesteroides puede potenciar los efectos de la ciclosporina
en el sislema inmunitario (ver seccidn 4.4). 4.6 Fertilidad, embarazo y lactancia Mujeres en edad fértil / anticoncepeion en mujeres No
se recomienda utilizar IKERVIS en mujeres en edad fértil que no estén utilizando métodos anticonceptivos eficaces. Embarazo No hay datos
’B|d|.|.be alt uso de IKERVIS en mujeres embarazadas. Los estudios realizados en animales han mostrado toxicidad para la reproduccion tras la
adr losporina con una exposicion considerada lo bastante superior a la exposicion méaxima en humanos, lo que indica
escasa relevancia para o de IKERVIS, No se recomienda utilizar IKERVIS durante el embarazo a menos gue el posible beneficio para
lar posible riesgo para el feto, Lactancia Después de la administracion oral, la ciclosporina se excreta en la leche materna,
No ﬁay datos sufici r’nfm sobre |os efectos de la ciclosporina en recién nacides/nifios. No obstante, a las dosis tprapeum‘aq de cmlmponna en
el colino, es poco probable que haya cantidades suficientes del medicamento en |a leche materna. Se debe decidir si es necesario interrumpir
-'a lactancia o interrumpir/ prescindir el/del fratamiento con IKERVIS tras considerar el beneficio de la lactancia para el nifio y el beneficio
del tratamiento para la madre. Fertilidad No se dispore de datos sobre los efectos de IKERVIS en la fertilidad humana. No se ha notificado

ninguna alteracion de la fertilidad en los animales que han recibido ciclosporina por via intravenosa (ver seccion 5.3). 4.7 Efectos sobre la
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capacidad para conducir y utilizar
Este medicamento puede provocar vision
maguinas (ver seccion 4.8). Se debe recomer
4.8 Reacciones adversas Restmen del perfil de seg
(17,5 %), hiperemia ocular (5,5 %), aumento del
durante |a instilacion. Estas reacciones a
Tabla de reacciones adversas Las reacciones ac
la experiencia poscomercializacién, Se clasifican seglin
frecuentes (=1/10), frecuentes (1/100 a <1/10), poco

o frecuencia no conocida (no puede estimarse a parti
Clasificacion de drganos y sistemas
Infecciones e infestaciones

Trastomos oculares

Trastomos generales y alteracionas en el Poco frecuentes le:dun en ET lugar ﬂﬁa
lugar de administracion i
Trastomaos del sistema nervioso Poco frecuentes Cefalea

Descripeion de reacciones adversas seleccionadas Dolor ocular Reaccion adversa local nuﬂfmadaoanfmmia
durante los ensayoes clinicos. Es probable que sea atribuible a la ciclosporina. Infecclones generalizadas
tratamientos inmunodepresores, incluida |a ciclosporina, presentan un riesgo mayor de infecciones.
generalizadas como |ocalizadas. También se pueden agravar las infecciones pree;ustmtes (ver seccion 4 Gm -infeccio
al uso de IKERVIS se han notificado de forma poco frecuente. Como medida de precaucion se deben tomar rrledidasm :le
sistémica (ver seccion 4.2). Notificacion de sospechas de reacciones adversas Es importante notificar sospechas de eyl
medicamento fras su autorizacion. Ello permite una supervision confinuada de Ia relacion beneficio/ riesgo
profesionales sanitarios a nofificar las sospechas de reacciones adversas a través del Sistema Espafiol de Farmaco
de Uso Humano: www.notificaRAM es. 4.9 Sobredosis No es probable que se produzea una sobredosis topica de
ocular, Si se produce una sobredosis de IKERVIS, el tratamiento debe ser sintomatico y de apoyo. 6. TITULAR
COMERCIALIZACION SANTEN Oy Niittyhaankatu 20 33720 Tampere Finlandia 6.1 Lista de excipientes Triglicéridos
de cetalcanio Glicerol Tiloxapol Poloxamern 188 Hidrixido sodico (para aju- star el pH) Agua para preparac}mas i
LA PRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA AUTORIZACION Fecha de la primera autorizacion: 19 de

(ltima renovacién: 09 de marzo de 2020 8, FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO 01/2022 La informacion d
esta disponible en la pagina web de la Agencia Europea de Medicamentos hitp:/www.ema.europa.eu. 9. GOHDBIBHB
Y DISPENSACION: MEDICAMENTO SUJETO A PRESCRIPCION MEDICA. DIAGNOSTICO HOSPITALARIO Fin:
dispensacion hospitalaria. PRESENTACIONES Y PVP:30 ENVASES UNIDOSIS DE 0,3ML CN: 707966. PVP 112 1
detallada de este medicamento esta disponible en la pagina Web de la Agencia Espaniola de Medicamentos y Productos Sar
http:/fwww.aemps.gob.es .
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