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FARMACOLOGIA PEROPERATORIA
EN CIRUGIA OCULAR

Obtencién y mantenimiento de la midriasis durante la cirugia
intraocular

RAFAEL L. BARRAQUER M. D.
Barcelona. Espaiia

1. INTRODUCCION

La division estructural del globo ocular en camaras anterior y postenior hace
del iris uno de los elementos clave en la topografia intraocular. Por ello el
tamaiio de la pupila es un factor determinante en casi toda la cirugia intraocular.

La oftalmologia es pionera en la microcirugia no sélo por el uso de
microscopios operatorios y de instrumentos micromecanizados cada vez mas
sofisticados, sino también por la introduccion de sustancias farmacologicas que
se emplean, mas que como drogas. como instrumentos quirurgicos capaces de
actuar alli donde los de tipo mecanico dificilmente pueden ya sernos utiles.

La necesidad de una pupila midnatica o midtica no sélo difiere segin los
requerimientos de observacion y maniobra propias de cada intervencion, sino
que suele vanar segun las sucesivas fases operatorias v o postoperatonas.
Ademas, las preferencias personales de cada cirujano afiaden otra causa de
variabilidad a dichos requerimientos.

Si nos limitamos al problema de la midriasis peroperatoria. podemos
distinguir tres posibles situaciones:

la. Aquellas intervenciones en que se precisa una pupila dilatada desde el
principio de la operacion.

2a. Aquellas situaciones en que necesitamos dilatar la pupila durante \a
cirugia. sea por haber estado trabajando previamente con un iris mibtico. sea
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porque la pupila que teniamos dilatada desde el principio se contrae a nuestro
pesar durante el curso de la operacion.

Ja. Aquellas ocasiones en que es preferible la midriasis en el postoperatorio.

El primer caso es el de cualquier intervencion que precise la visualizacion y/ 0
maniobra en la region retropupilar y segmento posterior del ojo. Ello incluye
ambos tipos de cirugia de la catarata (aunque particularmente mas en la
extracapsular), cirugia convencional de retina y cirugia del vitreo. Aqui la
midriasis se logra mediante tratamiento preoperatorio, generalmente con
simpaticomimeéticos topicos, solos o bien combinados con parasimpaticoliticos
(bloqueadores mecanicos). Logicamente suelen preferirse los agentes de efecto
rapido y duracién no excesiva.

Sin embargo, la midriasis preoperatoria puede ser insuficiente, o la pupila
puede contraerse durante la intervencidn (especialmente en los procedimientos
mas prolongados y que conlleven maniobras irritativas o traumaticas para con
los tejidos intraoculares). En estos casos podra requerirse el uso de un método
per-(o intra)-operatorio para lograr la midriasis deseada y mantenerla. Mas
adelante revisaremos los factores que condicionan el mantenimiento o pérdida
de la midriasis en el curso de la cirugia.

Aunque al final de una extraccion intracapsular se prefiere una pupila midtica
para obtener una buena reposicion de la cara anterior del vitreo, es frecuente la
instilacion de atropina al concluir otras intervenciones. Esto puede responder a
la necesidad de mantener la pupila dilatada para el control postoperatorio del
fondo del ojo. En otras ocasiones se busca la relajacion del musculo ciliar
(cicloplegia) mas que la dilatacion pupilar, como en las operaciones filtrantes
antiglaucomatosas y las extracciones extracapsulares del cristalino. En las
primeras, el objetivo seria la profundizacion de la camara anterior por
retroposicion del plano cilio-z6nulo-cristaliano (especialmente necesario
cuando cxiste peligro de glaucoma por bloqueo ciliar poslup('rau.)f'i(> 0
“glaucoma maligno™). En las segundas, se trataria de evitar la t‘ormaqon de
sinequias posteriores o bloqueo pupilar, mediante la dilatacionde la pupl!a vel
efecto rensor de la capsula posterior del cristalino que produce la rcla_|a.m-0n del
musculo ciliar. Por altimo, los ciclopléjicos pueden minimizar la aparicion de
dolor indoclitico en el postoperatorio.

2. METODOS PREOPERATORIOS PARA OBTENER MIDRIANSIN:
FACTORES DE VARIABILIDAD INDIVIDUAL

N - N Y v . ’ ‘w.‘ . .
I na simple gota de fenilefrina (Nco-Synefrina) al 100¢ o al 2580 deunaados
horas antes de la intervencion, frecuentemente da lugar a una mudniasis
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suficiente para practicar la extraccion intracapsular del gri.swllflo‘. Aunguc la
respuesta individual puede variar ampliamente, una midriasiy maxima no sucle
ser imprescindible para dicha operacién. Elerisifaco puede pasara'lravcs‘dc una
pupila relativamente pequeiia como un botén a través de su_ujul. asi como
reducir ligeramente el didmetro ecuatorial del cristalino por el efecto d__c la presa
al vacio sobre el cortex. Ademas, una midriasis extrema podria dificultar la
practica de una iridectomia periférica basal.

Otros procedimientos como la extraccion extracapsular y la cirugia del vitreo
requeriran el mantenimiento de una midriasis maxima con abolicion de los
reflejos pupilares. Una combinacion topica de fenilefrina al 2.5 o 10% con un
parasimpaticolitico como ciclopentolato (Ciclogyl, Cicloplegic), tropicamida
(Mydriacyl), o atropina (todos ellos en soluciones del 0.5 al 19%), o bien con
homatropina al 5%, puede aqui ser mas Gtil. En la practica, la combinacion
especifica y patron de administracion varia mucho segin cada oftalmologo.
desde la gota unica hasta las miltiples aplicaciones cada 5, 10, o 15 minutos,
durante una o hasta dos horas previas a la cirugia.

Toda una serie de factores pueden influenciar la respuesta a los midriaticos,
desde la concentraciéon del farmaco, vehiculo y via de administracion,
tratamientos previos e interacciones farmacologicas, hasta la edad del paciente y
la pigmentacidn del iris.

Segiin Haddad et al.', el efecto de una solucion fresca de fenilefrina aumenta
progresivamente desde el 0.1 al 59%. Por encima del 5% se obtiene muy escasa
mejoria de la midriasis. Sin embargo, el efecto midriatico de la solucién
comercial de fenilefrina al 109 seria equivalente al de una solucidn fresca al
2.25%.

La administracion de la droga en forma de tampén conjuntival ha sido
postulada como método para aumentar el efecto midriatico y evitar la necesidad
de aplicaciones reiteradas?. Para lograr una midriasis maxima a lo largo de una
vitrectomia, Michels propone (aparte del tratamiento topico), la inyeccion
subconjuntival de 0.2 a 0.3 ml de una combinacién de fenilefrina al 0.5 y
homatropina al 0.4%, con procaina en solucién isotonica®. Sin embargo. el uso

de tales métodos debe valorarse con cautela, en relacién a los posibles efectos
colaterales sistémicos?.

El tono simpatico suele disminuir con la edad, por lo que las pupilas midticas
son mas frecuentes en los pacientes seniless. Sin embargo, puede obtenerse una
dilatacion similar en viejos y jovenes con fenilefrina al 10, y de hecho una
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midriasis suficiente con una gota de fenilefrina al 2.5¢; se encontré mas
frecuentemente en sujetos de mas de 60 afios®. La taquifilaxis, un fendémeno
consistente en la respuesta disminuida a una droga tras su uso repetido, (en este
caso manifestada como tendencia a la miosis, tras el uso de fenilefrina en dias
sucesivos), puede ocurrir mas frecuentemente entre los pacientes de mayor
edad'. El musculo dilatador del iris puede estar poco desarrollado en lactantes.
lo que dara lugar (aparte de otras posibilidades. como la presencia de

malformaciones o persistencia de membrana pupilar) a una mala respuesta a los
midridticos.

Los s muy pigmentados tienden a ser resistentes a ambos tipos de
midridaticos. v requieren dosis mayores o instilaciones repetidas. Algunos
metabolitos de la melanina serian capaces de inactivar las catecolaminas.
especialmente la epinefrina’. Diversas drogas como laatropina. ciclopentolatoy
afines. (entre muchas otras) tienden a ligarse a la melanina. lo que da lugara un
comienzo lento v duracidn prolongada de la cicloplegia en los ojos de iris mas
pigmentados®.

La cocaina. como simpaticomimético indirecto. sensibiliza el musculo
dilatador del iris a las catecolaminas, de modo que este puede responder ante
minimas dosis de fenilefrina o epinefrina exogena. Sin embargo. la cocaina
reduce en realidad la fuerza contractil de dicho musculo®. por lo que su
asociacion con catecolaminas no tiene realmente utilidad. La epinefrina
asociada a la anestesia retrobulbar puede tener por si sola un cierto efecto
dilatador. v en todo caso favorecera la accion de los midriaticos tdpicos. Los
pacientes que usan cronicamente midticos. asi como en diversas patologi.as yen
algunos de los pacientes seniles. la pupila tiende a ser pequena v fibrotica. sin
respuesta a los midriaticos (inclusive tras varias semanas de cese en el uso 'de
mioticos). La dilatacion peroperatoria de la pupila en dichos pacientes solo
podra lograrse mediante métodos mecanicos.

3. FACTORES QUE AFECTAN AL TAMANO PUPILAR DURANTE LA
(IRUGIA

Para comprender las variaciones en el tamafo pupilar durante la'cirugia.
dehemos evaluar las diversas influencias fisioldgicas v farmacoldgicas que
concurren sobre el ins en estas situaciones.

f1 tamado de la pupila depende normalmente del cquilibri.o cmrc dos
astemas el consrictor, por efecto del musculo esfinter de la Puptla. mc.r\‘adn
por el sistema parasimpatico. y el dilatador. por accidon del musculo radgal del
‘e 1nervado por ¢l ustema simpatico. Durante una operacion, este equikibno
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fisiolégico (de por si tendente a la miosis, por la fuerte iluminaciéq dgl ({ampu
operatorio) se vera modificado, ademas de por los farmacos midriaticos o
midticos que el cirujano emplee exprofeso, por otros factorgs como los
anestésicos, la ventilacion o la reaccion local al trauma quirdrgico, con las
consiguientes interacciones (Fig. 1).

T R A U A\ A

"ENTILACION i
[\ " QUIRURGICO

N\ 4

P UL PILA

/ )

— FARMACOS
ANESTESIA -

AUTONOMICOS

FIGURA I
Factores que influven sobre el iamario pupilar durante la cirugia

3.1. Anestesia

La descripcion clasica de los planos de la anestesia general segiin Guedel
incluye una progresiva dilatacion de las pupilas con su profundizacion'® ', Sin
embargo, estas observaciones se basaron sobre todo en el uso de érer (éter
dietilico), que tiene propiedades de activador del simpatico!?: '3, Por el
contrario, la mayoria de los agentes inhalatorios usados hoy dia, como el
halotano (Fluothane), enflurano (Ethrane), o metoxiflurano (Penthrane).
inducen una depresion de la actividad simpatica y predominio del parasimpa-
tico, dando lugar a miosis e inclusive acomodacion'4 s, (Fig. 2). El dxido
nitroso (N,0), ciclopropano, y el fluroxeno (Fluoromar) son también
estimuladores simpaticos y podemos esperar que favorezcan (en grado menor
que el éter) la midriasis, aunque estos efectos pueden ser enmascarados por la
tendencia midtica inducida por otras drogas que suelen asociarse a la anestesia.

Dado que en la practica la anestesia quirurgica se logra mediante la asociacion
de multiples farmacos, es dificil predecir el efecto neto sobre el tamaiio pupilar.

203



RAFAEL 1. BARRAQUER
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FIGURA?
Claviticacion de los anestésicos generales segun su efecto preponderante sobre la pupila

resultante de las interacciones que tengan lugar segin parametros farmacociné-
ticos y farmacodinamicos complejos v variables segun el caso. Entre las drogas
gue suclen asociarse a los agentes inhalatorios. comentaremos los posibles
clectos de los barbituricos, atropina. relajantes musculares, analgésicos v
ansioliticos.

Aunque ¢l efecto tearico de la arropina es obviamente midnatico. a las dosis
sistémicas usadas para la prevencion de la hipersecrecion bronquial o los efectos
colaterales cardiacos de los anestésicos (0.5 mg. lo que equivale a | gota de un
cohrio al 1€, distribuida por toda la circulacion). no podemos esperar que afecte
mucho al amado de la pupila.

Se¢ ha demostrado el efecto antiadrenérgico central de los barbitiricos. a las
dosis anestésicas'®. Por otra parte. enlas intoxicaciones por barbituricos se suele
observar midniasis. aunque también puede darse la miosis. v es frecuente el
Ippus'” Sin embargo, los barbituricos usados cominmente para la induccion
de la ancstesia, como el riopental (Pentothal), poco afectaran el tamaiio pupilar
durante la cirugia, dada su accion ultracona.

Ambos ipas de relajanies musculares competitivos o estabilizantes, coma
la - tubocurarnima (Mioflex. Tubarine). gallamina (Galaflex. Flexidil). o
pancuromo (Pavulon), y no competitivos o despolarizantes, como la
i 0 imile ohina (Ancctane, Scoline) o el devameronio (Syncunne) tienen acciin
cobre las umones ncuromusculares de las fibras estriadas (esqueléticas
extraoculares), pero no sobre las del musculo liso 0 mioepitchal, caso del ins
Aungue la d-tubocuranna tiene cicrto electo blogueante de los receptore
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nicotinicos a nivel de los ganglios autonomicos (lo que inhibiria por 1igual las

actividades simpdtica y parasimpdtica), no afecta a las uniones neuromusculares
\ 3 \ oy \ N carintcoY s 19

vegetativas (adrenérgicas o colinérgicas de tipo muscarinico) .

La asociacion de ansioliticos del tipo de las benzodiacepinas, o de analgésicos
del grupo de los.opia'('eos puede dar lugar a miosis, sobre todo con estos ﬂltnmos.
El suplemento analgésico de una anestesia con pentazocina (Fortral, Talwin) o
meperidina (Petidine), o el empleo de neuroleptoanalgesia con Innovar —- una
asociacion de un neuroléptico, el droperidol (Inapsine), con un analgésico
opiaceo, el fentanil (Sublimaze)—, puede dar lugar a disminucion espasmodica
de la pupila, con la consiguiente dificultad para la extraccion de catarata o
visualizacién del segmento posterior, y sin respuesta a fenilefrina 10% y atropina
192, Esta resistencia a los midridticos se explicaria por el efecto directo de los
opiaceos sobre el esfinter pupilar, independiente de los receptores colinérgicos.

Los anestésicos locales bloquean la generacion y conducciéon del impulso
nervioso probablemente por interferencia en los mecanismos de transporte
ionico de la membrana axonal?!» 22, También pueden bloquear las sinapsis
ganglionares por accion tanto sobre las terminaciones preganglionares como
sobre las células ganglionares. La sensibilidad de las fibras nerviosas a los
anestésicos locales depende de su calibre (las fibras amielinicas son bloqueadas
antes y durante mas tiempo)?}, y tipo (algunas fibras mielinizadas Delta A
pueden bloquearse antes que las fibras de tipo C)4, por tanto podria esperarse
un efecto de bloqueo diferencial. Sin embargo esto s6lo ocurre en los primeros
minutos tras la inyeccidon. Sélo pudo demostrarse bloqueo diferencial absoluto
cuando el segmento nervioso expuesto al anestésico se limité a unos
milimetros?’.

Con estas premisas, la inyeccion retrobulbar de un anestésico local deberia
bloquear tanto fibras simpaticas como parasimpaticas, ademas de las somaticas
(0, entodocaso,afectar masa las simpdticas, que son amielinicas). Sin embargo,
es frecuente observar midriasis a pesar del tedrico efecto intervacional
indiferente. Esto podria explicarse por un predominio mecanico del musculo
dilatador, cuando ambos musculos iridianos se ven deprivados de estimulacién
nerviosa, o por efecto de la epinefrina, cuando esta se asocia al anestésico

retrobulbar para prolongar la duracion de su efecto. Estamos en el campo de las
hipotesis (Fig. 3).

El Gnico anestésico local de probada actividad simpaticomimética es la
cocaina, por su capacidad de bloquear la recaptacién presindptica de las
catecolaminas (que por tanto permanecen mas tiempo en el espacio sinaptico y
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FIGURA 3
Mecanismo de accion de los anestésicos locales v su efecto sobre la pupila

asi estimulan mas los receptores postsinapticos). Es, por tanto, un efecto
indirecto que precisa de la normal inervacién o del aporte exdgeno de
catecolaminas?6.

Aunque la cocaina fue el primer anestésico local usado en oftalmologia. desde
su introduccion por Koller hace 100 afios?’, su uso ha decaido por su toxicidad
sobre el epitelio corneal (mayor que la de otros anestésicos topicos) y su
potencial adictivo (que complica su obtencion, almacenamiento y uso
hospitalario). L.a cocaina tendria las ventajas de su simplicidad y efectos
simpaticomiméticos (midriasis, vasoconstriccion) asociados. Sin embargo va
hemos mencionado que, aunque sensibiliza el musculo dilatador a las
catecolaminas exdgenas, reduce en realidad su fuerza contractil® (Fig. 4).

3.2. Ventilacion

F1 estado ventilatorio del paciente anestesiado es otro factor que no debe
olvidarse. Una bucna ventilacion, con pO, correcta y niveles moderadqs de
pC ), favorece la relajacion y tendencia a la miosi§. -Por el comranq.-la
hipoventilacion causara estimulacion simpatica y midnasis. Cu@ndo s¢ uhlya
ventilacion asistida mecanicamente s asegura la buena oXxigenacion pero cxiste
mayor riesgo de hiperdosificacion de los ancstésicos inhalados. asi como dc

congeshion venosa por hiperpresion intratoracica (Fig. 5). Si para cvitar estos
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INTERACCIONES

* — DROGAS AL TONOMICAS

ANESTESIA S LOCAL

* COCAINA g SENSIBILIZACION
LLOCAL

* «———— CATECOLAVINAS %
NO MEJORA CONTRACCION ( lipinefrina, et .)
DILATADOR PUPILA 7

DAS()CONS'[‘RICCI()M

DISMINUCION /
DIFUSION
SISTEMICA

¥ ANESTESIA
RETROBULBAR TOXICIDAD SISTEMICA *

DURACION EFECTO LOCAL *

FIGURA 4
Interacciones farmacoldgicas entre la cocaina v otros anestésicos locales, v las
catecolaminas.

riesgos

HIPERDOSIFICACION @

ANESTESICO \

ESPONT ANEA ASISTIDA
@ HIPOVENTILACION /

HIPERPRESION @
INTRATORACICA

FIGURA S
Ventajas v riesgos de los métodos de ventilacion durante la anestesia

*

riesgos se emplea la ventilacion espontanea, se puede caer mas facilmente en la
hipoventilacion, pues el principal estimulo ventilatorio sera la hipercarbia - que
por otra parte es causa de vasodilatacion cerebral y también uveal.
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St la intubacion endotraqueal es incorrecta o existe una obstruccion parcial
por exceso de secreciones, (lo que puede darse mas facilmente en nifios, ya que
aqui el pequedo calibre es un factor concurrente), se producira un sobre esfuerzo
respiratorio con entrada en funcionamiento de la musculatura respiratoria
accesoria y también una estimulacién simpatica, con tendencia a la midriasis
(big. 6).

i \ I \ r 1 1. A C I 0 N |

VDU AD A HIPOVENTILACION

SOBREESFUERZO
RESPIRATORIO

FIGURA 6
Influencias del estado ventilatorio sobre la pupila

3.3. Reaccion local al trauma quirurgico

4 : . M Y M . « £ ) ‘()
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s 16 1 o . . \' lv . rd a
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N t . N . . . ) -
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un clecto miotico de los anestésicos, la hipmfmm. v la hbcmc.u.m dL. .1gtvnl:;
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3 horas antes de la intervencion, mantuvicron

I""”“," “," { mn (R V
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Mas recientemente, la sustancia P(SP), un neuropéptico hallado en diversas
estructuras nerviosas, incluidas las terminaciones sensitivis ocglarcs’". parece
jugar un papel relevante en la respuesta nociceptiva ocular, que incluye rlmosns.
hiperemia y pérdida de la barrera hemato-ocular como respuesta a los csum‘ulos
dolorosos™: 11+ 32, Toda irritacion mecénica (instrumental, por la turbulencia de
las irrigaciones, o por el roce de una burbuja), o quimic.a (por las drogas.
soluciones de irrigacion o gases intraoculares) puede producir esta r‘espflevsta. El
componente midtico no depende de la actividad simpatica o'parammpatwa. Al
parecer, SP actua directamente sobre el esfinter de la pupila, y por tanto su
efecto no puede ser antagonizado con el uso de parasimpaticoliucos' como la
atropina o el ciclopentolato. Los simpaticomiméticos, como la femlefrlma 0
epinefrina podrian, al menos tedricamente, contrarrestarlo por contraccion del
musculo dilatador, al parecer insensible a SP3!.

Se ha demostrado en conejos la necesidad de una inervacién sensitiva intacta
para obtener una reaccion mioética a la prostaglandina E, o a la bradikinina.
Esto indicaria que estos agentes no actian directamente, sino mediante la
liberacion de SP a partir de los nervios sensitivos. La estimulacién antidromica
del trigémino produce liberacion de SP, detectable en cdmara anterior®4, y
miosis. Este efecto no es inhibido por el tratamiento previode uninhibidorde la
sintesis de prostaglandinas como la indometacina’s: 3. Por tanto, la irritacion
sensitiva seria otro mecanismo “directo” (o por reflejo axdnico) de liberacion de
SPy miosis, sin necesidad de liberacion previa de prostaglandinas o bradikinina
por parte de los tejidos lesionados (Fig. 7).

En suma, cuanto mayor sea el traumatismo quirirgico de los tejidos oculares,
mayor uso de irrigaciones intraoculares, prolongadas maniobras con
instrumentos intraoculares, ultrasonidos, etc., mayor sera la probabilidad de un
efecto de miosis peroperatoria, dificilmente evitable con los midriaticos
habituales. Podemos esperar cierto grado de miosis a pesar de haber cuidado al
ma ximo nuestras maniobras para minimizar el trauma directo sobre el iris y
liberacion de agentes locales: si la miosis nociceptiva depende también de la
liberacion de SP como respuesta a un reflejo axonico, el simple estimulo
doloroso causado por la incision corneoescleral ya sera un desencadenante —-sj
bien la respuesta ird aumentando a medida que irritemos, mas adelante. el iris y
demas tejidos intraoculares inervados.

Para evitar los efectos del reflejo nociceptivo, ademas de una técnica lo mas
atraumatica posible, podemos emplear (al menos tedricamente) antagonistas
farmacoldgicos de sus mediadores. Hemos comentado cémo algunos trabajos
experimentales han demostrado la incapacidad de la indometacina para inhibir
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FIGURA 7
Posibles mecanismos fisiopatologicos de la respuesta miotica nociceptiva

la miosis nociceptiva3s- % inducida por estimulaciéon antidromica del trigémino.
Esto no descarta que parte de esta respuesta sea iniciada, en las condiciones de la
cirugia. por la liberacion, ante el estimulo del traumatismo local (iris, etc.). de
prostaglandinas con efecto miético (inclusive en el caso de que su accion deba
necesariamente ser mediada por SP). En este caso. la indometacina (u otros
inhibidores de la sintesis y liberacion de prostaglandinas) podrian tener utilidad
en el mantenimiento de la midriasis.

Otra probabilidad, en apariencia mas directamente eficaz, seria el empleo de
antagonistas de SP. En algunos modelos (extraoculares) se ha visto la capacidad
de ciertas encefalinay para inhibir la liberacion de SP. Sin embargo. las
experiencias preliminares de Stjernschantz y Searsy de Bill*’, no han podido
demostrar ninguna atenuacion significativa de la respuesta delirisdelconejoala
esumulacion antidromica del trigémino.

do del acido vanilico presente en los frutos de

la Caprarcing es un deriva |
lcadas como especias picantes (aji. chile.

diversas plantas volanaccas emp
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guindilla, etc.). Tiene un efecto depletor de S Psobre las tcrmi.nacnoncs MI’V'IO‘SCB
sensitivas®®, y se ha comprobado su capacidad para prevenir en los conejos la
elevacion inicial de la presion intraocular que sigue, (como parte de la reaccion
nociceptiva), a la aplicaciéon topica de mostaza nitrogcnad-a’_".. Su efecto
tremendamente irritante parece sin embargo descartar toda posibilidad de uso
clinico. Actualmente se est4 investigando sobre el uso de andlogos de SP como
antagonistas competitivos de esta®, via que, en caso de ser efectiva, parcce mas
aplicable.

4. MIDRIASIS PEROPERATIVA

Ante la eventualidad de una miosis indeseada en el curso de una intervencion,
icudles son nuestras alternativas? En esencia, dos: emplear técnicas de
redilatacion farmacoldgicas o bien quirurgicas (Fig. 8).

MIDRIASIS INTRAOPERATORIA

M E T OD O S

TOPICO
EXTERNO<
* FARMACOLOGICOS: DESEPITELIZADO

NTRACAMERULAR

/DILATACION PASIVA
* QUIRURGICOS .:<——SECCION / RESECCION
\VISCO—ELASTICO

FIGURA 8
Mérodos para dilatar la pupila en el curso de la intervencion

4.1. Métodos farmacolégicos

En primer lugar, podemos insistir en la instilacion topica de midriaticos
(especialmente con la fenilefrina). En este caso debemos tener en cuenta los
posibles efectos indeseables locales o sistémicos (Fig.9). Enel caso de la simple
forma tépica, la absorcidn sistémica puede ser extremadamente ripida,
inclusive comparable a la intravenosa*!» 42 —en especial, si parte de los farmacos

instilados pasan a la cavidad nasofaringea, o si empleamos la via
subconjuntival—.
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MIDRIATICOS TOXICIDAD

® [LOCAL ;| Propia (FENILEFRINA
EPINEFRINA)

Metabolitos

Vehiculos y Preservantes

* SISTEMICA : | Propia: Absoluta (ATROPINA
FENILEFRINA)

Idiosincrdtica (CICLOPENTOLATO
TROPICAMIDA )

Por Interacciones (EPINEFRINA)

FIGURA 9
Tipos de toxicidad por midridticos

Aunque el uso clinico de los colirios de fenilefrina raramente da lugar a efectos
colaterales, se han recogido una cincuentena de casos (entre 1956 y 197843, 44,45,
42, 46, 4) de reacciones diversas que incluian desde crisis hipertensivas a
hemorragias subaracnoideas e infartos de miocardio queen I | casos causaron la
muerte del paciente, y en otros 7 requirieron maniobras de resucitacion
cardiopulmonar. Aunque no es posible establecer con certidumbre una relacion
causa-efecto, en todos los casos los accidentes ocurrieron a los 20 minutos de la
aplicacion topica, en tampdn conjuntival, subconjuntival, o tras irrigacion del
saco lagrimal con fenilefrina al 10%. Los autores de esta resefia desaconsejan
especialmente el empleo de estas ultimas técnicas*.

El efecto sisté mico esperable de unalfa-adrenérgico como la fenilefrina es una
brusca subida de la presidn arterial, y recordemos que mientras el limite maximo
de seguridad para la administracion intravenosa de fenilefrina en un adulto
joven es de solo 1.5 mg(10 mg por via subcutdnea)?’, una sola gota de fenilefrina
al 1077 contiene de 3.3 a4 6.7 mg** de la droga. Aunque la hipotensidn resultante
de la anestesia general con agentes halogenados podria proteger al pacicmc
contra su efecto vasopresor, dos de los casos antes referidos tuvieron lugar bajo
anestesia general. Uno de ellos tuvo un paro cardiaco | a 2 minutosdespuésde la
inyeccion subconjuntival de 0.1 mil de fenilefrina al 10%. Elotro tuvo una severa
hipertension postoperatoria (240, 160) que durd 8 horas.
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En el caso de la epinefrina, el efecto preponderante seria bctu-aQrcnérgngu.
con la taquicardia como principal resultado (y una secundaria hl‘pc'r?cnsnén
arterial). Los anestésicos halogenados y el ciclopropano sensibilizan el
miocardio a las catecolaminas y su asociacion produce riesgos de severas
arritmias ventriculares. (Fig. 10). En este aspecto, el riesgo seria mayor con
halotano (Fluothane) o enflurano (Ethrane) que con el metoxiflurano
(Penthrane) o el isoflurano (Forane). Este ltimo, sin embargo se ha empleado
muy poco por su potencial carcinogenético*®. En el caso de un paciente
atropinizado, los riesgos presores de la fenilefrina o de la taquicardia estarian
ademas potenciados por la incapacidad de respuesta adaptativa parasimpatica
del lecho vascular.

I'NTERACCIONES
ANESTESIA GENERAL - DROGAS AUTONOMICAS

CICLOPROPANO

HALOGENADOS —— | SENSIBILIZACION
MIOCARDIO
= Halotano

- Enflurano ‘<— CATECOLAMINAS o

- Tricloroetileno
— Metoxiflurano (menos)
- Fluroxeno (NO)

- Isoflurano (NO) rresego

ARRITMIAS
VENTRICULARES

* SUCCINILCOLINA ——— RELAJACION MUSCULAR *

PASAJERA ( Intubacidn)
<+——— ANTICOLINESTERASAS

riesgo

APNEA PROLONGADA

FIGURA 10
Interacciones farmacoldgicas indeseables entre drogas empleadas en la anestesia general
v midridticos o midticos.

Para incrementar la absorcién local de estos farmacos y disminuir su
absorcion sistémica se pueden emplear maniobras como:

lo. La compresion de los puntos lagrimales, para evitar el paso a la cavidad
nasofaringea de las drogas instiladas.
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20. La aplicacion de anestésicos tépicos, que disminuirian la capacidad de
barrera del epitelio corneal®, probablemente por un efecto toxico sobre el
mismo, previa a la instilaciéon de los midriaticos.

3o. La desepitelizacion quirirgica de la cornea previa a dicha instilacion.
do. La inyeccion, o instilacion intracameral a cielo abierto, de los midriaticos.

Las dosis maximas clasicamente admitidas para la inyecciéon local de
cpinefrina, en asociacion con anestésicos halogenados, son minimas®®: 10 ml de
una solucion 1:100.000 (100 microgramos) en cada periodo de 10 minutos, con
un maximo de 3 veces por hora. Sinembargo. en la camara anterior estas dosis
podrian clevarse hasta 68 microgramos por kilo de peso (lo que en un adulto
medio significa cast 5 mg, o 50 ml al 1:1.000) debido a la rica inervacion
adrenergica del inis, capaz de recaptar rapidamente las catecolaminas exogenas
introducidas en la camara anterior, y prevenir asi su difusion sistémica*'. En la
priactica, muchos anestesidlogos especializados en oftalmologia permiten su
cmpleo sin exXcesivos reparos.

Por otro lado, cuanto mayor sea la absorcion local, mayor el riesgo de
toxicidad local, en especial sobre el epitelio y endotelio corneales. Se ha
achacado dicha toxicidad al pH del vehiculo comercial®? y a la presencia de
preservativos como el cloruro de benzalkonio!. Sin embargo. la fenilefrina al
2.7¢( . preparada isotonicamente en agua destilada. también seria toxica para las
células del estroma y endotelio corneal del conejo. al aplicarla tras
desepitelizacion®. Esto descartaria el factor vehiculo. Asimismo. se han
detectado catabolitos de la fenilefrina presentes en soluciones tamponadas.
capaces de efectos osmoticos toxicos para la cornea®.

F1 uso intracameral de fenilefrina en extracciones intracapsulares d'e
cristalino, en comparacion con otros fluidos (BSS, Aire, Acetilcqlina l‘j’c) Qarla
lugar a mayor pérdida endotehial®. Los autores de este estudio no indican,
cmpero, la solucion final empleada.

Se han reportado casos de edema corneal consc"culiv?s al uso intracaq\cr‘al g'ie
epinetnina comercial (del tipo para uso intracardiaco)*”. Estudios C.\pcrln'lt‘lil.l'-
les demostraron que a la concentracion del 1:1.000. esta era clarmamente lg_ma
para cl endotehio corncal™. Posteriormente se vio que el \'crdgdcrg ltcspo‘n..\ablé
cra ¢l preservativo (Bisultito sodico) que acompaiia dichas ““.l"‘)::)“f‘
comerciales e dado endotehal podria evitarse cmplcando la.dmga al 1:1.( :m
Mulbto, o al | $ 000 con dicho aditivo™. I as concentraciones al 1:10.000 o
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menos, han sido halladas como eficientes midnaticos mlrau'mcr‘alcs ‘ l)ct:’c.
por otra parte, recordarse la posibilidad de toxicidad del epitelio pigmentado de
la retina y maculopatia inducida por este farmaco®!.

Por ultimo, en cuanto a los parasimpaticoliticos, recordemos que no pueden
revertir el efecto de las sustancias como la SP, que probablemente actian sobre
el esfinter iridiano por mecanismos no mediados por los receptores
muscarinicos. Por ello, su utilidad para combatir la miosis nociceptiva
intraoperatoria es dudosa.

En cuanto a su toxicidad sistémica, es dificil que resulte del manejo por
personal sanitario cualificado. Pero téngase en cuenta que una simple gota d'e
colirio de atropina al 19 tiene entre 0.5¢2 y 0.75% mg del farmaco, y que la dosis
letal para un adulto estd sobre los 100 mg v en sélo 10 mg para los lactantes. Por
otro lado, se han descrito (sobre todo en nifios) efectos adversos a pequefias

dosis de atropina®, homatropina®s, escopolamina®® y especialmente, de
ciclopentolato 20,67 68, 69, 70, 71, 72: desde disartria, desorientacion. y

alucinaciones, hasta reacciones psicoticas y convulsiones. Suelen considerarse
reacciones idiosincraticas del sistema nervioso central. Su incidencia disminuye
al emplear la solucidn de ciclopentolato al 1%, pero se han visto inclusive con
Tropicamida (en un caso de un nifio de 5 afios, con rigidez muscular
generalizada, opistotonos, palidez y cianosis)’s.

4.2. Métodos quirurgicos

En la practica, muchos cirujanos emplean métodos no farmacologicos para
dilatar la pupila intraoperatoriamente. Existirian tres tipos principales:

lo. La dilatacion mecdnica (instrumental) de la pupila:

Una pupila relativamente miotica pero con una elasticidad iridiana
conservada permitira la ““midriasis pasiva” inducida por el paso delerisifacoy la
ulterior salida del cristalinoa su través. Lo mismo ocurrira, en el caso de emplear
la criosonda, previa ayuda de instrumentos “midridticos™, como el pincel, la
esponja de silicona o los diversos espéculos iridianos. En el caso de la técnica de
Smith, el unico “instrumento™ es el propio cristalino...

20. Iridotomias e iridectomias:

Es éste un método mas agresivo, pero puede ser la Uinica opcidn en el caso de
una pupila fija o fibrética en miosis, cuya dilatacidon mecanica también
acarrearia roturas del esfinter y distorsién de la misma. Pueden emplearse desde
pequeiias iridotomias radiales (esfinterotomias), hasta la clasica iridectomia en
sector (o la sectorializacion de una iridectomia periférica), siempre susceptibles
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de restitucion anatémica al final de la intervenciéon, mediante suturas del iris
(Nylon o Prolene 10/0). En la cirugia del vitreo es mas frecuente la necesidad de

resecciones de iris, que se realizan con el propio vitréfago en forma sectorial’, o
marginal (a nivel del reborde pupilar)’.

Yo. Midriasis viscoeldstica:

La inyeccion intracameral de soluciones visco-elasticas como el hialuronato
sodico al 1¢¢ (Healon) favorecen mecanicamente una midriasis mas completa.
Una pupila dilatada subtotalmente puede aumentar todavia mas al ser
empujada hacia atras y hacia afuera por una bola de Healon llenando la cdmara

anterior que contribuird, ademas, a mantener el iris en esta posicion durante el
acto quirurgico.

RESUMEN

La obtencién y mantenimiento de una pupila dilatada es unaspecto necesario
de muchos tipos de cirugia intraocular. Se revisan las técnicas, indicaciones.
factores de variabilidad, y problemas de toxicidad e interacciones farmacologi-
cas en relacion al uso intraoperatorio de midriaticos, asi como las influencias de

la propia situacién quirirgica (anestesia, ventilacion, trauma...) sobre eltamafo
pupilar.

PAL.ABRAS CLAVE: Farmacologia quirirgica, pupila, midriasis.

SUMMARY

A widely dilated pupil throughout surgery is a necessary feature for many
intraocular procedures. The techniques, indications, inf]uenging fagtors.
possible pharmacological interactions and toxicity are reviewgd,\ylth particular
reference to the effect of surgical parameters (anesthesia, ventilation, trauma...)
on pupil size.

KEY WORDS: Surgical pharmacology. pupil. mydriasis.
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