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RESUMEN:

Objetivo: determinar la frecuencia de sintomas de enfermedad por ojo seco (EOS) en una
poblacién con diabetes mellitus (DM), asi como la asociacion de la sintomatologia con

respecto a variables clinicas relacionadas con la DM.

Métodos: Estudio descriptivo, de corte transversal, que incluyd 164 pacientes diabéticos
valorados en una jornada de tamizaje de retinopatia diabética (RD) en el Hospital
Universitario San Vicente Fundacion de la ciudad de Medellin, Colombia, en noviembre de
2019. Se obtuvo informacion clinico-demografica asociada a DM a partir de la base de datos
de la jornada de tamizaje de RD. La presencia de sintomas de EOS fue evaluada usando

cuestionario OSDI.

Resultados: De los 164 pacientes, 130 (79%) tenian sintomas de EOS, de los cuales 73 (44.5%)
tenian sintomas graves. Los pacientes con edad 260 afos presentaban una gravedad
significativamente mayor de los sintomas (p<0.001). El género femenino mostré mayor
frecuencia de sintomas de EOS (OR 2.56, IC: 1.1-5.5; p=0.015). No se encontrd asociacién de
los sintomas con el estado metabdlico (OR 0.54; p=0.18), duracién de la DM (OR 0.9; p=0.80),
tipo de tratamiento para DM (p=0.86) ni con la presencia de RD (OR 1.87, IC: 0.5-5.7; p=0.327).
Se hallé asociacién significativa entre sintomas y el antecedente de procedimientos

quirdrgicos para el tratamiento de RD (p=0.02).

Conclusion: En este estudio la frecuencia y severidad de la sintomatologia en pacientes con
DM fue significativamente mayor a lo reportado. No se encontré asociacion de sintomas de
EOS con control metabdlico, duracidon de DM, complicaciones por DM ni presencia de RD. El
tratamiento con procedimientos quirdrgicos para RD puede aumentar la frecuencia y
severidad de sintomas de EOS. La busqueda y tratamiento de la EOS debe hacer parte de la

evaluacién oftalmoldgica de los pacientes diabéticos.

Palabras clave: Ojo seco, Diabetes mellitus, Cuestionario OSDI, Retinopatia diabética,

Neuropatia diabética
ABSTRACT:

Objective: this study aimed to determine the frequency of symptoms of dry eye disease (DED)
in a population of patients with diabetes mellitus (DM), as well as the association of such

symptoms with clinical variables related to DM.



Methods: A descriptive, cross-sectional study that included 164 diabetic patients assessed in
a diabetic retinopathy (DR) screening session at San Vicente Fundacion University Hospital in
Medellin, Colombia, in November 2019. Clinical and demographic information associated
with DM was obtained from the database of the DR screening session. The presence of DED

symptoms was evaluated using the OSDI questionnaire.

Results: Out of 164 patients, 130 (79%) had DED symptoms, of which 73 (44.5%) had severe
symptoms. Patients aged 260 years had significantly greater severity of symptoms (p<0.001).
The female gender showed a higher frequency of DED symptoms (OR 2.56 Cl: 1.1-5.5;
p=0.015). No association of symptoms was found with metabolic control (OR 0.54; p=0.178),
duration of DM (OR 0.9; p=0.80), type of treatment for DM (p=0.86) or with the presence of
DR (OR 1.87 Cl: 0.5-5.7, p=0.327). A significant association was found between symptoms and

the history of surgical procedures for the treatment of DR (p=0.2).

Conclusion: In this study, the frequency and severity of symptoms in patients with DM was
significantly higher than reported. There was no association of DED symptoms with metabolic
status, duration of DM, complications due to DM, or presence of DR. Treatment with surgical
procedures for DR can increase the frequency and severity of DED symptoms. The search for

DED and its treatment should be part of the ophthalmological evaluation of diabetic patients.

Key words: Dry eye, Diabetes mellitus, OSDI questionnaire, Diabetic retinopathy, Diabetic

neuropathy
INTRODUCCION

La enfermedad por ojo seco (EOS) es una patologia multifactorial caracterizada por pérdida
de la homeostasis de la pelicula lagrimal, inflamacién y anormalidades neurosensoriales de la
superficie ocular, las cuales llevan al desarrollo de un amplio espectro de sintomas y signos
oculares.!La EOS es una de las principales patologias que afectan la superficie ocular, con una
prevalencia variable, entre 5-34% en la poblacion general, la cual aumenta con la edad.?3 Por
su parte, la diabetes mellitus (DM) es una de las patologias crénicas con mayor impacto en la
salud y economia mundial. La prevalencia global de DM en 2019 fue de 9.3% y se estima que
para 2030 supere el 10% de la poblaciéon mundial, afectando aproximadamente 700 millones
de personas.*> La DM es una entidad con complicaciones multisistémicas, y los ojos son

organos frecuentemente afectados, manifestdndose con patologias como la retinopatia



diabética (RD), cataratas, erosiones epiteliales corneales, disfuncién de glandulas de

meibomio y EOS.®

Desde hace 2 décadas se ha establecido la relacidn entre la DM y las alteraciones fisioldgicas
de la produccion lagrimal que pueden generar EOS a través de diferentes mecanismos, como
la disminucidn significativa de la estabilidad de la lagrima, de la secrecion y calidad de la capa
lipidica, y el deterioro de los nervios corneales que participan en el reflejo de produccién
lagrimal.”"19 En el afio 2017 la Sociedad de Superficie ocular y Pelicula Lagrimal (TFOS) public
el reporte Taller sobre Ojo Seco Il (DEWS 1l), en el cual se propone a la DM como uno de los
principales factores de riesgo para desarrollar ojo seco y su relacién con la intensidad de los

sintomas.!?

En Colombia no existen reportes de prevalencia de ojo seco en poblacién diabética, ni de la
posible relacién que existe entre el estado metabdlico de estos pacientes con la intensidad
de sintomas y la presencia de signos en la superficie ocular. En otros paises ya se han
publicado reportes epidemiolégicos de la prevalencia de ojo seco en pacientes con DM,
encontrando resultados tan altos como del 54%.1% A continuacidn, se describe la frecuencia
de sintomas asociados a EOS en un grupo de pacientes diabéticos que asisten a una jornada
de tamizaje de retinopatia diabética, y la posible relacion entre la intensidad de la

sintomatologia con el estado metabdlico y otras variables clinicas.
MATERIALES Y METODOS

Estudio descriptivo, de corte transversal, con alcance analitico y recoleccidn retrospectiva de
la informacion, que usé datos de fuentes secundarias para definir la frecuencia de sintomas
de ojo seco en una poblacidn de pacientes diabéticos que asisten a una jornada de tamizaje
de retinopatia diabética (RD) en el Hospital Universitario San Vicente Fundacién de la ciudad

de Medellin, Colombia, en noviembre de 2019.

Se incluyeron a todos los pacientes mayores de 18 afos con diagnéstico de DM de cualquier
tipo, que asistieron a la jornada de tamizaje de RD, y que completaron por sus propios medios
el cuestionario OSDI (del inglés Ocular Surface Disease index) que mide objetivamente la
sintomatologia de la EOS. Se excluyeron aquellos individuos que no respondieron el

cuestionario, respondieron menos de 5 preguntas o aquellos en los que no se pudo realizar



trazabilidad de datos entre el resultado de cuestionario OSDI y las variables clinico-

demograficas del formulario de la jornada de tamizaje de RD.

Se obtuvo informacién de la base de datos de la jornada de tamizaje de RD de las variables a
estudiar: edad, sexo, tipo de DM, control glicémico evaluado con HbA1C de los ultimos 3
meses y glicemia, tiempo de evolucién de la diabetes en afios, tipo de tratamiento (insulina,
hipoglicemiantes o dieta), presencia de RD con su respectiva clasificacion, presencia de
edema macular diabético (EMD), tratamientos previos para la RD y el EMD, y complicaciones
como neuropatia diabética periférica (NDP) y nefropatia diabética. Para los datos del
cuestionario OSDI, se realizé el calculo de puntajes segln respuestas, y se clasificaron los
sintomas de la EOS asi: normal < 12 puntos (ausencia de sintomas), sintomas leves 13 — 22

puntos, sintomas moderados 23 -32 puntos y sintomas severos > 33 puntos.

El andlisis de los datos se realizd con el programa SPSS V21. Se describieron las frecuencias
absolutas y relativas de variables cualitativas. Para las variables cuantitativas se probd el
supuesto de normalidad con la prueba de Shapiro Wilk. Para las variables que tenian una
distribucién normal, se reportd la media aritmética (promedio) con su respectiva desviacion

estandar. En caso contrario, se reporté la mediana y el rango intercuartil.

Se compararon los individuos con y sin sintomas de EOS frente a las diferentes variables
clinicas mediante las pruebas Chi cuadrado Pearson o Test de Fisher para las variables
cualitativas, y U de Mann Whitney para las variables cuantitativas; asi mismo se buscaron
diferencias segun clasificacion OSDI (leve, moderado y severo) para cada una de las variables
de interés mediante las pruebas Chi cuadrado Pearson para las variables cualitativas y Kruskal
Wallis para las variables numéricas. Se calcularon los valores de p y se consideré como

significancia estadistica un valor de p < 0.05.

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica de la Investigacién del Hospital San Vicente
Fundacion: Acta No. 12-2021. Todos los pacientes firmaron formulario de Habeas Data para

recoleccidn y uso de datos personales.
RESULTADOS

Se analizaron en total 164 pacientes, con una edad promedio de 60.2 (DE £ 13.8) afios, de los
cuales 102 (62.2%) eran mujeres y 62 (37.8%) eran hombres. El 92% de los pacientes eran

diabéticos tipo 2, con una mediana de 10 afos en la duracidn de la enfermedad (RIQ 5-17). El



17.6% de los individuos presentaba glicemias >200mg/dL y el 58% tenian una HbAlc 27 %. El
96% de los pacientes tenian algun tratamiento farmacolégico para la DM, de los cuales 49.4%
estaban siendo tratados con insulina, mientras que el 46.3% eran tratados con
hipoglicemiantes orales. Un tercio de los pacientes tenian algun tipo de complicacién asociada
a la DM, siendo la NDP la mas comun (14.6%), y respecto a las comorbilidades, el 56%
presentaban hipertension arterial, el 59% dislipidemia y el 8.5% eran fumadores activos.

(Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas Demograficas y Clinicas Relacionadas con la diabetes mellitus

VARIABLE

Edad, Media (DE) 60.2 (£ 13.8)
Género n (%)
Femenino 102 (62.2%)
Masculino 62 (37.8%)
Hipertensién arterial n (%)

Si 92 (56.1%)
No 72 (43.9%)
Dislipidemia n (%)

Si 97 (59.1)
No 67 (40.9)
Tabaquismo activo n (%)

Si 14 (8.5%)
No 150 (91.5%)
Tiempo de diabetes (afios), Me (RIQ) 10 (5-17)
Tiempo de diabetes (afios) n (%)

<10 90 (54.9%)
> 10 74 (45.1%)
Tipo de diabetes n (%)
Tipo 1 13 (8%)
Tipo 2 149 (92%)
Glicemia, n=158, Me (RIQ) 129 (103-177)
Glicemia (mg/dL) n (%)
<100 30(18.3)
101-200 99 (60.4)
201-250 15 (9.1)
>250 14 (8.5)
HbA1lc, n=122, Me (RIQ) 7,3 (6,4-8,4)
HbA1c (%) n (%)

<7 51 (41.8)
>7 71 (58.2)
Tratamiento para diabetes n (%)



Dieta 7 (4.3)

Hipoglicemiante oral 76 (46.3)
Insulina 81 (49.4)
Complicaciones por diabetes n (%)
Ninguna 110 (67.1)
Enfermedad renal crénica 18 (11)
IAM 5 (3)
ACV 3(1.8)
Neuropatia diabética periférica 24 (14.6)
Pie diabético 4(2.4)

ACV: Accidente cerebrovascular; DE: Desviacién estandar; HbAlc: Hemoglobina glicosilada; IAM: Infarto agudo
de miocardio; Me: Mediana , RIQ: Rango intercuartil

Se encontrd que el 14% de los individuos cursaba con RD, de los cuales 3.6% tenian retinopatia
diabética proliferativa (RDP) y 10.4% retinopatia diabética no proliferativa (RDNP). El 3% de
los pacientes presentaba EMD. Del total de la poblacidn, 11.6% habian recibido algun tipo de
tratamiento para RD y/o EMD. Entre los tratamientos, 47% correspondian a procedimientos

laser, 42% a inyecciones intraoculares y 11% a vitrectomias (Tabla 2).

Tabla 2. Caracteristicas asociadas a la retinopatia diabética

VARIABLE

Retinopatia diabética
No

Si

RDP

RDNP

Leve

Moderada

Severa

EMD

No

Si

Tratamientos previos
Ninguno
Fotocoagulacion laser
Inyecciones intravitreas
Vitrectomia

n (%)
141 (86)
23 (14)
6 (26)
17 (74)
9 (53)
7(41.2)
1(5.8)

n (%)
159 (97)

5(3)

n (%)

145 (88.4)

9 (5.5)
8 (4.9)
2(1.2)

EMD: Edema macular diabético; RDP: Retinopatia diabética proliferativa; RDNP: Retinopatia diabética no

proliferativa



El 79.6% de los pacientes tenia sintomas de EOS con un puntaje promedio en el cuestionario
OSDI de 33 puntos (DE +24) y el 44.5% presentaba sintomatologia severa con valores por

encima de 33 puntos (Tabla 3).

Tabla 3. Resultado de cuestionarios OSDI para sintomas por EOS

0SDI, n=164

Media (DE) 33 (24)
Clasificaciéon OSDI n (%)
Normal 34 (20.7)
Leve 35(21.3)
Moderado 22 (13.4)
Severo 73 (44.5)

DE: Desviacion estandar; EOS: Enfermedad por ojo seco

La mediana de edad de los pacientes con sintomas de EOS fue significativamente mayor en
comparacion a los asintomaticos (62.5 afios (RIQ 55-69) vs 56.5 afios (RIQ 45-67) (p=0.036)),
y los individuos con edades mayores de 60 aifos presentaron mayor severidad de los sintomas

gue aquellos menores de 60 afios (p<0.001) (Grafica 1).
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Grafica 1. Severidad de sintomas de ojo seco en relacién con la edad



La frecuencia de sintomas de EOS fue mayor en las mujeres (OR 2.56
IC 95%: 1.18-5.53; p=0.015) y no se encontré diferencia en la severidad de la sintomatologia

entre géneros (p=0.241).

No hubo una diferencia estadisticamente significativa en el tiempo de evolucién de la DM
entre quienes presentaron sintomas de EOS y los sujetos normales (p= 0.59), y tampoco se
encontrd una relacion entre la severidad de los sintomas y el tiempo de evolucion de la

enfermedad. (Tabla 4).
Tabla 4. Presencia de ojo seco en relacidn con variables clinicas asociadas a DM

SINTOMAS DE QJO SECO

VARIABLE . OR (IC Valor Clasificacién OSDI
No Si 95%) Valor p
. P Leve Moderado Severo
Edad, Me (RIQ) 56.5 (45-67) 62.5(55-69) 0.036¢ 57 (52-64) 69 (66-73) 62 (56-71) 0,0014
Edad, n (%) n=34 n=130 n=35 n=22 n=73
<60 afios 19 (55,9) 55 (42,3) 0,57 23 (65,7) 3(13,6) 29 (39,7)
AP 0.154° <0,0012
>=60 afios 15 (44,1) 75 (57,7) (0,27-1,23) 12 (34,3) 19 (86,4) 44 (60,3)
Género, n (%) n=34 n=130 n=35 n=22 n=73
i 22 (62,9 12 (54,5 53 (72,6
Femem.no 15 (44,1) 87 (66,9) 2,56 0.015% (62,9) (54,5) (72,6) 0,241
Masculino 19 (55,9) 43 (33,1) (1,18-5,53) 13 (37,1) 10 (45,5) 20 (27,4)
Tiempo de DM (afios), Me
(RIQ) 10 (4-16) 10 (7-17) 0,594¢ 12 (5-16) 10 (6-19) 10 (5-17) 0,765¢
Tiempo de DM, n (%) n=34 n=130 n=35 n=22 n=72
<10 afios 18(52.9) 72(55,4) 0,9 0799 17(486) 12 (54,5) 43 (58,9) 0598
>10 afios 16 (47.1) 58 (44.6) (0,42-1,93) ! 18 (51,4) 10 (45,5) 30(41,1) !
Glicemia, n (%) n=32 n=126 n=35 n=19 n=72
<100 6 (18,8) 24 (19) 1 (Ref) 8(22,9) 3(15,8) 13 (18,1)
101 - 200 21 (65,69 78 (61,9) 0,96(0,3-2.6) 0.916b 22 (62,9) 15 (78,9) 41 (56,9) 0261
201- 250 2(6,3) 13(10,3) 1,430,271 1(2,9) 1(53,3) 11 (15,3) ’
>250 3(9,4) 11(8,7) 0,91(0,2-4.3) 4(11,4) 0 7(9,7)
HbA1c, Me (RIQ) 7,4(6,6-8,4) 7,2(6,4-8,4) 0,441¢  7(6,2-7,9) 7,1(6,5-7,8) 7,4 (6,6-8,7) 0,450¢
HbAlc, n (%) n=29 n=93 n=24 n=18 n=51
<7 9(31) 42 (45,2) 0,54 0,178 14 (58,3) 9 (50) 19 (37,3) 0,208
>=7 20 (69) 51 (54,8) (0,22-1,32) 10 (41,7) 9 (50) 32 (62,79
Tratamiento para DM, n (%) n=34 n=130 n=35 n=22 73
Dieta 2(5,9) 5(3,8) 1 2(5,7) 2(9,1) 1(1,4)
Hipoglicemiante 16 (47,1) 60 (46,2) 1,5(0,2-8,4) 0,8552 14 (40) 10 (45,5) 36 (49,3) 0,4442
Insulina 16 (47,1) 65 (50) 1,6(0,28-9,1) 19 (54,3) 10 (45,5) 36 (49,3)
Neuropatia diabética, n (%) n=34 n=130 n=35 n=22 n=73
No 30 (88,2) 110 (84,6) 1,36 0,787 30 (85,7) 17 (77,3) 63 (86,3) 0,575
Si 4(11,8) 20 (15,4) (0,43-4,29) 5 (14,3) 5(22,7) 10 (13,7)
Enfermedad renal crénica n=34 n=130
No 31(91,2) 115 (88,5) 1,34 0,768
Si 3(8,8) 15 (11,5) (0,36-4,95)
Retinopatia diabética, n(%) n=34 n=130 n=35 n=22 n=73
No 31(91,2) 110 (84,6) 1,87 0,327 29 (82.9) 18 (81.8) 63 (86.3) 0,829°
Si 3(8,8) 20 (15,4) (0,52-5,73) 6(17,1) 4(18,2) 10(13,7)




RDP, n (%) n=34 n=130 n=35 n=22 n=73

No 34 (100) 124 (95,4) 1,27 34(97,1) 20(90,9) 70 (95,9)

s 0 646  (wir13g 3% 109 2(9,1) 3(4,1) 0,525°
RDNP, n (%) n=34 n=130 n=35 n=22 n=73

No 31(91.2) 116 (89.2) 1,24 07400 30(857) 20(90,9) 66 (90,4) 07330
Si 3(8.8) 14 (10.8) (0,33-4,71) 5(14,3) 2(9,1) 7(9,6) ’
Tratamientos para RD n=34 n=130

No 34 (100) 111 (85,4) 0,76

si 0 19(146) (07083 018

Tipo de tratamiento, n (%) n=0 n=19

Laser para retinopatia 0 9(47)

Inyeccion intraocular 0 8(42) NA NA

Cirugia (vitrectomia) 0 2 (11)

Chi cuadrado Pearson?, Test de Fisher®, U de Mann Whitney¢, Kruskal Wallis®. Significancia <0,05
DM: Diabetes mellitus; HbAlc: Hemoglobina glicosilada; Me: Mediana; OR: Odds ratio; IC: Intervalo de confianza; NA: No aplica; RIQ: Rango intercuartil; RD:
Retinopatia diabética; RDP: Retinopatia diabética proliferativa; RDNP: Retinopatia diabética no proliferativa

No se encontré una relacion entre el control metabdlico a largo plazo y la presencia de
sintomas de EOS o la severidad de estos, encontrandose una mediana de HbAlc de 7,2 % (RIQ
6,4 — 8,4) entre quienes padecian sintomas de EOS, y de 7,4% (RIQ 6,6-8,4) en los

asintomaticos (p= 0,441).

No se encontraron diferencias entre la frecuencia de sintomas de EOS (p=0.855), ni la

intensidad de estos (p=0.444), entre los diferentes grupos de tratamiento para DM.

No se encontré una asociacion entre la presencia de sintomas de EOS y las complicaciones de
DM como NDP o enfermedad renal crénica (ERC). Sin embargo, llama la atencion que el 50%
de los pacientes con NDP y sintomas de EQS tenian sintomatologia severa, y el 83% de los

pacientes con ERC tenian algun grado de sintomatologia de EOS.

No se hallé una asociacién entre la presencia de RD y la presencia de sintomas de EOS (p=
0.327). Sin embargo, de los individuos sintomaticos con RD, 50% tenia sintomas severos.
Entre los pacientes que presentaron RD, y que habian recibido algun tipo de tratamiento
quirargico/laser, todos presentaban sintomas de EOS, con una diferencia estadisticamente
significativa (p=0.018) al compararlo con quienes no habian recibido este tipo de

tratamientos.
DISCUSION

Dentro de la literatura revisada este es el primer estudio reportado donde se describen los
sintomas de EOS en pacientes diabéticos en una poblacidon colombiana, y el segundo en

Latinoamérica, siendo el primero de ellos en una poblacién Cubana.’® Nuestros resultados



muestran una alta prevalencia de sintomas de EOS en la poblacién diabética estudiada, con
una frecuencia del 79% para sintomas de EOS en el cuestionario OSDI, en comparacién a lo
reportado en la literatura, de 28 a 52%.*'> Uno de los factores que puede explicar este mayor
porcentaje de individuos sintomaticos es la edad promedio de nuestra poblacién (60 afios DE
+13.8), mayor a la descrita en otras series previamente reportadas (55 anos), variable que se

ha asociado a mayor sintomatologia.'>®

La edad de los pacientes con sintomas de EOS fue significativamente mayor en comparacion
a los pacientes sin sintomas, relacién descrita ampliamente en la literatura.3 Al categorizar los
sintomas de EOS se hallé que los pacientes > 60 afos tenian sintomas mas severos, hallazgo

previamente descrito por Nadeem y colaboradores.’

Al igual que en otros reportes, la mayoria de los pacientes con sintomas por ojo seco en
nuestra serie fueron mujeres, con un riesgo 2.56 veces mayor en comparacion a los hombres,
respaldando la asociacion entre ojo seco y género femenino.*® Las anteriores asociaciones
sugieren que tanto la edad como el sexo femenino son factores de riesgo de EOS

independiente de la presencia o no de DM.

La relacion entre el tiempo de diagndstico con DM y la presencia e intensidad de sintomas de
EOS es muy variable en la literatura. En nuestro estudio no se encontraron diferencias en la
frecuencia e intensidad de sintomas de EOS en relacién al tiempo con diagndstico de DM,
similar a lo reportado por Olaniyan y colaboradores.'® En otros reportes se ha demostrado
que a mayor duracion de DM hay menor prevalencia y severidad de sintomas de EOS,
asociacion que podria ser explicada por una mayor pérdida de fibras sensitivas en los
pacientes con largos periodos de tiempo con hiperglicemia, lo que llevaria a disminucién en
la sensibilidad corneal, y por lo tanto, menor sintomatologia de E0S.%* Por el contrario,
Sarkar y colaboradores describen que una duracién >10 aifios con DM tiene directa relacion
con una mayor frecuencia de sintomas de EOS, hallazgo que podria explicarse por una

disminucidn en la inervacidn de la glandula lagrimal, generando un estado hiposecretor.?°

Aunque el 63% de los pacientes con sintomas severos presentaron HbAlc >7, no se logré
demostrar una correlacion significativa entre el estado metabdlico, evaluado con el valor de
HbA1c, y los sintomas de EQS, situacidon que ya habia sido descrita en la literatura por Fuerst,

planteando que los valores de HbA1lc sélo reflejan el resultado del control metabdlico de los



ultimos 3 meses, y no del dafio crénico en la superficie ocular secundario a la hiperglicemia,
qgue es uno de los determinantes de la pérdida de la homeostasis de la superficie ocular y los
sintomas de ojo seco.'* Lo anterior, contrasta con otros reportes en la literatura que han
demostrado una relacién significativa entre el control metabdlico y la presencia y severidad
de sintomas de EQOS, como en la serie de Zou y colaboradores, quienes proponen que la
hiperglicemia sostenida genera hiperosmolaridad en la pelicula lagrimal, siendo esta un pilar
fundamental de la cascada inflamatoria en la EOS.'? En nuestro concepto, un valor aislado de
HbAlc no deberia considerarse un factor de riesgo de EOS, y debe evaluarse el
comportamiento de este parametro en el tiempo, cuyo valor elevado de forma persistente si

podria asociarse a mayor sintomatologia de EOS.

Actualmente no hay descritas asociaciones entre una mayor o menor frecuencia de sintomas
de EOSYy las diferentes opciones farmacoldgicas para el tratamiento de DM; en nuestro grupo
de pacientes ni la insulina ni los hipoglicemiantes orales mostraron ser factores de riesgo para
sintomas de EOS. Kan y colaboradores, en una serie de diabéticos mal controlados, destacan
gue la reduccion en los niveles de glicemia, independiente del tipo de tratamiento, es lo que
impacta significativamente el puntaje OSDI y reduce la osmolaridad de la pelicula lagrimal,

pardmetro determinante en la fisiopatologia del ojo seco.*®

En nuestro estudio 11.7% de los pacientes presentaban ERC, de los cuales el 83% tenian
sintomas de EOS, similar a lo reportado en otras series.?! Se ha descrito en diferentes estudios
la asociacidon entre la terapia de reemplazo renal (TRR) y el empeoramiento de los pardmetros
de homeostasis de la superficie ocular y los sintomas de EOS, hallazgo que podria explicarse
por una menor tasa de produccion lagrimal secundaria a la pérdida de liquido corporal en la
TRR.?2 Zong y colaboradores evaluaron las caracteristicas de las proteinas en la ldgrima de los
pacientes con ERC en TRR, documentandose cambios significativos en la composicién de las
proteinas, especialmente en aquellas que participan en el metabolismo de los lipidos y en las
vias de sefializacion de las respuestas inflamatoria e inmune. Estos cambios se asociaron con

un mayor puntaje OSDI.?3

Hasta el 70% de los pacientes con DM pueden tener algin compromiso corneal, conjunto de
manifestaciones que se ha denominado queratopatia diabética, donde la neuropatia corneal
juega un papel preponderante.?* En este estudio, se evidencié una alta frecuencia de

sintomas asociados a EOS y llamativamente, el 44% de los pacientes tenia sintomatologia



severa. Segln Zhao y colaboradores, la neuropatia en la cérnea puede aparecer desde etapas
tempranas de la DM, lo cual explicaria por qué no encontramos relacion entre el tiempo que

llevan los pacientes con DMy la intensidad de los sintomas de EOS.%°

Sobresalientemente, de los 24 pacientes que presentaban NDP, 83% tenian sintomas de EOS,
y el 50% de estos tenian sintomas severos. Misra previamente habia reportado la asociacion
entre la NDP en pacientes con DM tipo 1y la pérdida de la homeostasis de la pelicula lagrimal,
encontrando que a mayor grado de NDP habia menor estabilidad de la pelicula lagrimal y

mayor puntaje en el cuestionario de sintomas de EOS.*°

Los pacientes diabéticos presentan alteracion y pérdida de fibras sensitivas de forma
progresiva, llevando a trastornos como disminucion en la sensibilidad corneal, cicatrizacidn
inadecuada de heridas, EOS, dolor neuropatico, defectos epiteliales persistentes y ulceras
neurotréficas.?® Dado que en la mayoria de pacientes con DM hay pérdida de fibras nerviosas
en la cérnea, se esperaria una menor sensibilidad, y por lo tanto, menor sintomatologia, sin
embargo, el espectro de trastornos sensitivos en la cérnea de los pacientes diabéticos no se
explica sélo por la pérdida de fibras nerviosas y la hipoestesia, lo que sugiere que existen otros
mecanismos que predisponen a ciertos pacientes a presentar mayor severidad en los

sintomas e incluso dolor de tipo neuropatico en cdérneas con algin grado de denervacién.?’

Se ha descrito en la literatura una posible relacién entre EOS y la RD. En nuestro estudio se
encontré una frecuencia del 87% de sintomas de EOS en individuos con diagndstico de RD,
similar al 74% descrito en otros reportes, sin embargo, no se hallé diferencia significativa con
los paciente sin RD.” Se identificd que el 50% de los pacientes con RD presentaban sintomas
severos de EOS, similar a los hallazgos descritos por Pooja (55.7%).28 La RD es un marcador de
dafo microvascular y puede asociarse a lesién de la microvasculatura de la glandula lagrimal
y a neuropatia periférica corneal, generando alteraciones en la secrecién acuosa y en la

sensibilidad de la c6rnea.?®

Todos los pacientes que habian recibido algun tipo de tratamiento para RD presentaban
sintomas de EQOS. Esta asociacién puede estar explicada por los efectos directos de los
procedimientos laser y quirdrgicos sobre la superficie ocular, y de forma indirecta, por el
hecho de que en los pacientes que requieren tratamiento para la RD es mas factible que

tengan un control metabdlico inadecuado, y por ende mayor probabilidad de presentar mas



sintomatologia. Jamali y colaboradores describieron que la panfotocoagulacion se asocia a
empeoramiento de pardmetros de homeostasis de la superficie ocular.3® Polat, por su parte
reporté mayores puntajes de OSDI en individuos tratados con multiples inyecciones
intraoculares de antiangiogénicos.?! Banaee y colaboradores reportaron que 17% de los
pacientes sometidos a cirugia vitreorretinal presentaban apariciéon de signos y sintomas de

EOS 3 meses luego del procedimiento.3?

Dentro de las limitaciones de nuestro estudio debe mencionarse la falta de un grupo control
de pacientes sin DM para comparar los resultados encontrados. Por otro lado, al tratarse de
un estudio retrospectivo de fuentes secundarias no fue posible controlar los errores durante

el proceso de obtencidon de la informacion.

Una de las principales limitantes del presente estudio es que no se valoraron los signos en la
superficie ocular secundarios a EOS, evaludndose solo el espectro sintomatico de la
enfermedad. Aunque el cuestionario OSDI es un instrumento confiable y reproducible, con
una sensibilidad del 80% y especificidad del 79%, y que se encuentra validado en nuestro
medio desde 2015, es una herramienta completamente subjetiva y sus resultados no
deberian interpretarse de forma aislada, dado que puede valorarse de forma errénea el
diagndstico de ojo seco, teniendo en cuenta que la EOS es una enfermedad dinamica en la
gue no siempre existe correlacion entre la intensidad de los sintomas y la severidad de los

signos.3373°

Se recomiendan futuros estudios prospectivos y de corte longitudinal que cuenten con un
grupo control para establecer las diferencias clinicas entre los pacientes sanos y los
diabéticos. Ademas, es necesario que se evaluen de forma simultanea los signos de
homeostasis de la superficie ocular como el tiempo de ruptura de la pelicula lagrimal, las
tinciones de la superficie ocular, el test de schirmer y la osmolaridad de la lagrima, para
realizar un abordaje diagndstico de la EOS basados tanto en la sintomatologia como en los

signos clinicos, de acuerdo a lo sugerido en DEWS 11.3®
CONCLUSION:

La prevalencia de sintomas de EOS es mayor en los pacientes con DM en comparacién a lo
descrito en la poblacién sana, y en nuestro estudio, la frecuencia e intensidad de la

sintomatologia en los diabéticos fue significativamente mayor a lo reportado en otras series.



La severidad de los sintomas de EOS no se asocid al estado metabdlico, a la duracion de DM,
a lapresencia de RD ni a la presencia de otras complicaciones asociadas a la DM. Sin embargo,
los pacientes que son sometidos a procedimientos quirdrgicos para la RD podrian tener mas
frecuencia y severidad de sintomas de EOS. Es necesario realizar mds estudios para dilucidar
la asociacion entre la EOS y la DM. Ademas del tamizaje de RD, la busqueda y tratamiento de

la EOS debe hacer parte de la evaluacién oftalmoldgica de los pacientes diabéticos.
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