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RESUMEN

Introduccion: el glaucoma crénico simple o glaucoma primario de angulo abierto, constituye la
principal causa de ceguera irreversible en el mundo, afectando a mas de 80 millones de personas
en la actualidad y se estima que para el afio 2040 111 millones padezcan la enfermedad.
Objetivo: realizar una revision bibliografica sobre el abordaje integral del glaucoma crénico
simple.

Métodos: se analizaron 28 estudios clave seleccionados mediante blsquedas sistematicas en
PubMed, Scopus y SciELO.

Resultados: los hallazgos destacan avances en biomarcadores moleculares, cirugia
minimamente invasiva y modelos de teleoftalmologia, aunque persisten desafios en adherencia
terapéutica y equidad en acceso. La atencion integrada requiere combinar deteccién temprana,
manejo multidisciplinario, educacion del paciente e innovacion tecnoldgica. A pesar de iniciativas
como la Vision 2020/2030 de la OMS, persisten barreras socioecondmicas, geograficas y de
alfabetizacion sanitaria que exigen modelos adaptativos

Conclusiones: la integracion de inteligencia artificial, atencién escalonada y programas
educativos personalizados son pilares fundamentales para optimizar resultados visuales y
calidad de vida.

Palabras clave: Glaucoma Cronico Simple; Atencion Integral;, Neuroproteccion; Tele
Oftalmologia; Adherencia Terapéutica.
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ABSTRACT

Introduction: chronic simple glaucoma (CSG), also known as primary open-angle glaucoma
(POAG), is the leading cause of irreversible blindness worldwide, currently affecting over 80
million people. By 2040, this number is projected to rise to 111 million.

Objective: to conduct a literature review on the comprehensive management of chronic simple
glaucoma.

Methods: twenty-eight key studies were analyzed, selected through systematic searches in
PubMed, Scopus, and SciELO.

Results: findings highlight recent advances in molecular biomarkers, minimally invasive
glaucoma surgery (MIGS), and tele-ophthalmology models. However, challenges persist
regarding treatment adherence and equitable access to care. Integrated management requires
early detection, multidisciplinary care, patient education, and technological innovation. Despite
global initiatives such as the WHO'’s Vision 2020/2030, socioeconomic, geographic, and health
literacy barriers continue to hinder progress, necessitating adaptive care models.
Conclusions: the integration of artificial intelligence, tiered care pathways, and personalized
educational programs constitutes a cornerstone for optimizing visual outcomes and quality of
life in patients with CSG.

Keywords: Chronic Simple Glaucoma; Comprehensive Care; Neuroprotection;
Teleophthalmology; Therapeutic Adherence.

RESUMO

Introducgdo: o glaucoma cronico simples, ou glaucoma primario de angulo aberto, é a principal
causa de cegueira irreversivel em todo o mundo, afetando atualmente mais de 80 milhdes de
pessoas. Estima-se que 111 milhdes sofram da doenca até 2040.

Objectivo: Realizar uma revisdo da literatura sobre a abordagem integral do glaucoma crénico
simples.

Métodos: foram analisados 28 estudos-chave selecionados através de pesquisas sistematicas
nas bases de dados nas revistas PubMed, Scopus e SciELO.

Resultados: os achados destacam os avangos nos biomarcadores moleculares, na cirurgia
minimamente invasiva e nos modelos de teleoftalmologia, embora persistam desafios na adesao
terapéutica e na equidade de acesso. O cuidado integrado requer a combinacdao de detegao
precoce, gestdo multidisciplinar, educacdo do doente e inovacdo tecnoldgica. Apesar de
iniciativas como a Visdo 2020/2030 da OMS, persistem barreiras socioeconomicas, geograficas
e de literacia em saude, necessitando de modelos adaptativos.

Conclusoes: a integracdo da inteligéncia artificial, dos cuidados escalonados e dos programas
educativos personalizados sdo pilares fundamentais para otimizar os resultados visuais e a
qualidade de vida.

Palavras-chave: Glaucoma De Angulo Aberto; Assisténcia Integral; Neuroprotecdo;
Teleoftalmologia; Cooperagao E Adesao Ao Tratamento.
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INTRODUCCION

El glaucoma crénico simple (GCS) también conocido como glaucoma primario de angulo
abierto(GPAA), es una neuropatia Optica progresiva caracterizada por perdida de células
ganglionares retiniana y defectos del campo visual, asociado frecuentemente a presion
intraocular (PIO) elevada. Representa aproximadamente el 80 % de los casos de glaucoma a
nivel mundial y constituye una de las principales causas de ceguera irreversible especialmente
en personas mayores de 40 afios.()

Segun su fisiopatologia ocurre cuando existe una obstruccidn progresiva del sistema de drenaje
del humor acuoso en el angulo camerular abierto, lo que eleva la PIO por encima de los limites
fisioldgicos normales. Esta presién dafa las células ganglionares de la retina y sus axones,
provocando atrofia del nervio 6ptico.(!) Hoy se conoce que no solo la presidn intraocular elevada
es responsable. Factores como la alteracién del flujo sanguineo ocular, la excitotoxicidad por
glutamato y la activacion de cascada inflamatoria contribuyen al dafio neuronal.(*?)

Los retrasos diagnosticos en el glaucoma primario de angulo abierto se atribuyen principalmente
a su naturaleza asintomatica en etapas iniciales. La pérdida visual periférica progresa de forma
insidiosa y bilateral, sin manifestar sintomas perceptibles hasta fases avanzadas, cuando ya
existe dafio irreversible del nervio éptico y afectacion significativa del campo visual. Este silencio
clinico conduce a que aproximadamente el 50 % de los casos en paises desarrollados
permanezcan sin diagnosticar, porcentaje que aumenta en regiones con limitado acceso a
servicios oftalmoldgicos. La ausencia de dolor, enrojecimiento ocular o alteraciones visuales
tempranas reduce la percepcion de riesgo en pacientes, retrasando la buisqueda de atencién
médica hasta que la pérdida funcional interfiere con actividades cotidianas como la conduccién
o la lectura.(®

Las consecuencias del diagndstico tardio incluyen dafo estructural irreversible en la capa de
fibras nerviosas retinianas y defectos campimétricos establecidos, asociados a mayor riesgo de
ceguera legal y deterioro de la calidad de vida. Estudios demuestran que el 40-60 % de las fibras
ganglionares pueden perderse antes de que el paciente perciba sintomas subjetivos. Esta pérdida
funcional avanzada se correlaciona con mayores tasas de depresion, ansiedad y dependencia
funcional, especialmente en ancianos, donde la limitacién de movilidad aumenta el riesgo de
caidas y fracturas. Ademas, el tratamiento en fases avanzadas requiere intervenciones mas
agresivas (quirurgicas o multiples farmacos), con mayores efectos adversos y menor adherencia
terapéutica, perpetuando un ciclo de deterioro visual.(?3)

Dentro de los factores de riesgo relacionados con esta entidad se incluyen edad avanzada (>60
afos), ascendencia africana y antecedentes familiares,(®) mientras nuevos estudios genéticos
identifican polimorfismos en genes como CAV1/CAV2 asociados a mayor susceptibilidad.(®)

Lo antes expuesto subraya la urgencia de estrategias integrales que aborden no solo el control
terapéutico, sino también la deteccidon precoz, la adherencia al tratamiento y el impacto
psicosocial.(®
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La atencién integral del GCS ha evolucionado radicalmente en los ultimos afos, trascendiendo
el mero control de la PIO para incorporar enfoques multidisciplinares basados en evidencia.
Avances en tecnologias de imagen (como OCT de dominio espectral), nuevas clases de
hipotensores oculares (analogos de prostaglandinas libres de conservantes), intervenciones
minimamente invasivas (MIGS), y modelos predictivos de progresion mediante inteligencia
artificial han redefinido los paradigmas de manejo.®® Sin embargo, persisten desafios criticos:
variabilidad en guias clinicas internacionales, inequidades en el acceso a terapias innovadoras,
y escasa integracion de la salud mental en el seguimiento de pacientes crénicos.(®

Este articulo de revisidn sintetiza la evidencia cientifica reciente sobre la atencién holistica del
GPAA, analizando cuatro pilares interconectados: 1) Estrategias de cribado poblacional y
diagnodstico precoz; 2) Algoritmos de tratamiento médico-quirlrgico personalizado; 3) Monitoreo
de progresion con biomarcadores avanzados; y 4) Modelos de apoyo psicosocial y educacion
sanitaria. El objetivo es proporcionar un marco actualizado para optimizar resultados visuales,
funcionales y calidad de vida, reduciendo la carga global de ceguera evitable.

DESARROLLO

El diagndstico precoz sigue siendo el principal desafio en el GCS y la piedra angular para prevenir
la ceguera irreversible. La tomografia de coherencia dptica (OCT) detecta pérdida de fibras del
nervio 6ptico por lo que se ha convertido en una opcion robustamente valida para el diagndstico
y seguimiento de la entidad, siendo un estandar valioso para ella, pero tiene como limitacion
que excluye pacientes con opacidades de los medios refringentes del ojo, ya que afecta la
precision diagnodstica. Avances en inteligencia artificial(IA) permiten analizar patrones de
progresion en campos visuales con 92 % de precision mediante algoritmos de deep learning.(’:8)

El estudio de Thompson y cols,(® representa un avance significativo en la aplicacion de
algoritmos de deep learning para analizar patrones de progresién en campos visuales,
alcanzando una precision del 92 %. Esta aproximacion técnicamente robusta valida el potencial
de la tomografia de coherencia 6ptica (OCT) para cuantificar dafios en la capa de fibras nerviosas
de la retina, un biomarcador critico en glaucoma. Sin embargo, el entrenamiento del modelo con
cohortes predominantemente caucasicas limita su aplicabilidad global. La homogeneidad étnica
en los datos de entrenamiento ignora variaciones anatdmicas vy fisiolégicas clave en poblaciones
no caucasicas, como diferencias en la estructura del nervio 6ptico o la susceptibilidad a formas
agresivas de glaucoma. Esta falta de diversidad genera riesgos de sesgo algoritmico, donde la
precision diagnostica podria disminuir en poblaciones subrepresentadas, exacerbando
disparidades en salud visual.

Si bien el modelo propuesto demuestra alto rendimiento en condiciones ideales, excluye a
pacientes con opacidades corneales u otras patologias oculares coexistentes. Esta exclusion
artificialmente infla la precisidon reportada (92 %), pero no refleja escenarios clinicos reales
donde hasta el 15 % de los pacientes con glaucoma presentan comorbilidades que distorsionan
las imagenes de OCT. La opacidad corneal, mas prevalente en regiones con acceso limitado a
cuidado oftalmoldgico, altera la adquisicion de imagenes y la cuantificacion del espesor retiniano.
Al omitir estos casos, el modelo pierde validez externa y utilidad practica en entornos con alta
diversidad de pacientes, como sistemas de salud publicos en paises en desarrollo.
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La limitacion étnica y clinica del estudio subraya un problema sistémico en la investigacion de
IA para glaucoma: la escasez de data sets representativos. Estudios confirman que modelos
entrenados con datos monocéntricos tienen caidas de precisiéon de hasta 20 % al validarse en
poblaciones étnicamente diversas. Para que estos algoritmos sean clinicamente Utiles, se
requieren consorcios internacionales que recopilen datos de regiones con variabilidad étnica
(Africa Subsahariana, Asia Oriental), asi como inclusién deliberada de pacientes con patologias
oculares concurrentes. La integracion de multimodalidad (OCT + fotografia de fondo de ojo +
datos demograficos) podria compensar sesgos, como demuestran enfoques recientes con redes
neuronales transformer.(®)

Thompson et al.®® aportan un marco técnico sdlido, pero su trabajo debe interpretarse como
una prueba de concepto, no una solucién clinica lista para implementacion. La traduccion exitosa
de estos modelos a la practica exigira:
v Validacion prospectiva en cohortes diversos, como el Duke Glaucoma Registry que incluye
>5,000 pacientes multiétnicos.
v Ajustes para comorbilidades, mediante técnicas de aumento de datos o redes adversarias
que simulen opacidades en imagenes.
v Enfoques hibridos "doctor + IA", donde algoritmos como el de Thompson,(® apoyen,
pero no reemplacen, la pericia clinica en poblaciones complejas.
v" Solo asi la IA cumplird su promesa de democratizar el diagndstico precoz del glaucoma
sin perpetuar inequidades en salud ocular.

También en la actualidad contamos con biomarcadores emergentes como microARNs (miR-182-
5p, miR-221-3p) en humor acuoso, lagrima o la sangre representa una promesa enorme para la
deteccion objetiva y el monitoreo de la progresion glaucomatosa. Estos microARNs regulan genes
implicados en la apoptosis de células ganglionares (p. ej., *BCL2* y *CASP3*) y la remodelacion
de la matriz extracelular del trabeculado, procesos clave en la fisiopatologia glaucomatosa. La
correlacion se establecié mediante analisis longitudinal de la pérdida de fibras nerviosas en OCT
y defectos campimétricos, mostrando un 88 % de sensibilidad en la prediccion de progresion a
18 meses. Este hallazgo se alinea con investigaciones previas que sefialan miRNAs como
moduladores de la via Wnt/ROCK, crucial en la resistencia al flujo acuoso .(®

Al respecto Pinazo-Duran,(!® en su estudio identifica marcadores promisorios. El estudio
identifica miR-182-5p y miR-221-3p en humor acuoso como biomarcadores asociados a la
progresion del glaucoma, con niveles significativamente elevados en pacientes con deterioro del
campo visual.

A pesar de su potencial, el estudio adolece de protocolos no estandarizados en la recoleccion y
procesamiento de muestras. No se especifican condiciones uniformes para la extraccidon de
humor acuoso (volumen, tiempo de almacenamiento, inhibidores de RNasa), lo que introduce
variabilidad en la cuantificacion de miRNAs. Ademas, la normalizacién se basd Unicamente en
miR-16-5p (frecuentemente usado como referencia), ignorando estudios que demuestran su
inestabilidad en glaucoma avanzado. Esta inconsistencia dificulta la comparacion con otros
perfiles reportados como los de Drewry et al,!Y) donde miR-143-3p y miR-125b-5p fueron
prioritarios en glaucoma pseudoexfoliativo.

La investigacion sugiere combinar estos biomarcadores con parametros estructurales (OCT) y
funcionales (campimetria), pero no valida este enfoque en cohortes multicéntricas. Estudios
recientes ya integran citoquinas inflamatorias (IL-6, MCP-1) en modelos predictivos,
demostrando que paneles multimodales incrementan la precision diagndstica. Ademas, la
cohorte excluyd pacientes con opacidades corneales o cirugia previa, limitando la aplicabilidad
en glaucoma avanzado donde la OCT es menos confiable.
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Para superar las barreras de traslacidn, se requieren:

v" Armonizacion de protocolos: Siguiendo modelos como el Bio-Plex Pro Human Cytokine
27-Plex, que estandariza pre analitica y analisis.

v Validacion étnica y fenotipica: La cohorte fue predominantemente caucasica, a pesar de
que miRNAs como miR-548aa muestran variabilidad poblacional en estudios como el de
PCG en Arabia Saudi.

v' Desarrollo de plataformas accesibles: Sustituir RNA-seq por PCR digital en lagrima, fluido
mas accesible donde también se detectan estos miRNAs.

La propuesta de Pinazo-Duran,(19 es pionera, pero su utilidad clinica dependera de consorcios
internacionales que aborden estas limitaciones.

En resumen, el estudio de Pinazo-Duran,(!® aporta candidatos prometedores, pero su
implementacién requiere superar desafios metodoldgicos y validar los biomarcadores en
contextos clinicos reales mediante colaboraciones multicéntricas.

El estudio de Moghimi,(*?) analizd a 174 pacientes (122 con glaucoma primario de angulo abierto
y 52 sospechosos) durante un seguimiento promedio de 3,9 afios. Utiliz6 tomografia de
coherencia optica (OCT) para medir el grosor corneal central (CCT) y angiografia-OCT para
cuantificar la densidad capilar. Los resultados demostraron que un CCT <500 pym era un predictor
independiente de progresion glaucomatosa, asociado con una pérdida acelerada de fibras
nerviosas (-0.98 ym/afo vs. -0.48 um/afio en CCT >500 ym). Ademas, la velocidad de pérdida
capilar en la retina fue un 50 % mayor en estos pacientes. Estos hallazgos se validaron mediante
modelos multivariados que controlaron factores como la presién intraocular (PIO) y la edad,
confirmando que el CCT delgado aporta informacion prondstico adicional no capturada por
métodos tradicionales.(13:14)

El estudio propone que el CCT reducido refleja alteraciones en la biomecanica laminar del nervio
optico. Pacientes con CCT <500 ym mostraron mayor deformacion de la lamina cribrosa bajo
fluctuaciones de PIO, facilitando el dafio axonal. Esto se correlaciona con una menor histéresis
corneal (CH), medida mediante Ocular Response Analyzer (ORA), que indica menor capacidad
de amortiguacion de fuerzas mecanicas. La CH baja (<9.5 mmHg) se vinculd con una progresién
microvascular un 104 % mas rapida, sugiriendo que la rigidez corneal es un biomarcador de
fragilidad tisular global. Adicionalmente, la inflamacidn crénica en cérneas delgadas podria
exacerbar la disfuncion endotelial y reducir el flujo sanguineo peripapilar, acelerando la
neurodegeneracion.

Moghimi,(12) recomienda incorporar el CCT en los algoritmos de manejo de glaucoma:

v" Pacientes con CCT <500 pm deben ser clasificados como de alto riesgo,
independientemente de sus niveles de PIO. Esto es crucial en glaucoma normotensivo,
donde el CCT delgado explica progresién en ausencia de PIO elevada.

v La correccion de PIO debe ajustarse segin CCT: valores <500 ym implican subestimacion
de la PIO real en 2-3 mmHg, requiriendo metas terapéuticas un 20-30 % mas bajas.

v' La monitorizacion multimodal (biomecanica corneal, OCT-A) en este grupo permite
detectar progresién antes que, con campimetria visual, optimizando intervenciones
tempranas.
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El estudio destaca variaciones étnicas en CCT: poblaciones afrodescendientes presentan corneas
mas delgadas (promedio 531 um) vs. mestizos (538 um), lo que podria exacerbar disparidades
en el diagnodstico. Esto subraya la necesidad de umbrales étnico-especificos, ya que el valor de
500 uym podria no ser generalizable. Ademas, terapias cronicas con antiglaucomatosos reducen
el CCT por toxicidad epitelial, un factor de confusion que requiere seguimientos longitudinales
con paquimetria serial. Futuras investigaciones deberan validar estos hallazgos en cohortes
multiétnicas y explorar terapias neuroprotectoras dirigidas a pacientes con baja reserva
biomecanica.

Este trabajo redefine el CCT como un biomarcador estructural dindmico, integrando biomecanica
ocular, riesgo vascular y factores étnicos en un modelo unificado para glaucoma. Su inclusion
en guias clinicas podria personalizar estrategias de manejo, especialmente en poblaciones
subrepresentadas. Combinar el GCC con parametros de OCT (como el grosor de la capa de fibras
nerviosas RNFL) y angulo iridocorneal podria mejorar la estratificacion de riesgo. La
estandarizacién es urgente. Se necesitan consorcios internacionales para definir protocolos de
recoleccion, procesamiento y puntos de cohortes validos para su implementacion clinica.

El arsenal terapéutico avanza, pero persisten desafios en acceso y analisis integral. Siguen
siendo los analogos de prostaglandinas (latanoprost) la primera linea terapéutica, reduciendo
PIO en 25-33 %.(1516,17) Newman-Casey et al.,('¥ documenta eficacia farmacoldgica, pero ignora
determinantes sociales de adherencia como costos econdmicos. Los andlogos de prostaglandinas
como el latanoprost demuestran una reduccién de la presion intraocular (PIO) del 25-33 %,
confirmando su papel como terapia de primera linea.

Sin embargo, el estudio de Newman-Casey et al.,(!*) omite factores criticos no farmacoldgicos
que impactan la efectividad real:

v' Adherencia terapéutica: Estudios revelan que la complejidad del régimen (administracion
diaria), dificultades de administracién en ancianos (artritis, deterioro visual) y costos
economicos limitan la adherencia, con tasas que oscilan entre 30-80 %.

v Equidad en acceso: En sistemas publicos de salud, el alto costo del latanoprost
(~%$552/afo) frente a alternativas como el timolol ($ 458/afio) puede restringir su
disponibilidad, especialmente en poblaciones de bajos ingresos.

Latanoprostene bunod(LBN), con mecanismo dual, logra reducciones del 30-40 % en PIO segun
estudios multicéntricos.(*® Weinreb demuestra superioridad clinica, pero su analisis de costo-
beneficio es insuficiente para sistemas publicos de salud requiere analisis robustos de costo -
efectividad que consideren no solo el farmaco, sino el impacto en cirugias evitadas y calidad de
vida. La evaluacion de nuevas terapias debe incorporar obligatoriamente determinantes sociales
como costos, acceso, complejidad del régimen desde fases tempranas de desarrollo.

El LBN, aprobado por la FDA en 2017, combina un analogo de prostaglandina (latanoprost) con
un donante de 6xido nitrico (ON). Su eficacia superior se basa en:

v Reduccion de PIO: Estudios multicéntricos (APOLLO, LUNAR) reportan disminuciones del
30-40 % en PIO, superando a timolol y latanoprost estandar. Por ejemplo, en el ensayo
de Weinreb et al., el LBN redujo la PIO a 17.45+1.89 mmHg frente a 19.45+1.01 mmHg
con latanoprost (p<0.0001).

v' Mecanismo dual: El ON relaja el trabéculo meshwork, facilitando el drenaje convencional,
mientras el latanoprost estimula el flujo uveoescleral. Esto permite un control mas
fisioldgico y sostenido de la PIO, incluso en pacientes no respondedores a prostaglandinas
tradicionales.

v" Aunque Weinreb demuestran superioridad clinica del LBN, su evaluacién econdmica es
limitada:
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v' -Costos directos e indirectos: ElI LBN tiene un precio mas elevado que timolol vy
latanoprost. En Alemania, el costo anual de latanoprost es ~$552 frente a $458 de
timolol, pero este U(ltimo requiere mas cambios terapéuticos (+0.7
medicamentos/paciente en cinco afios), aumentando costos indirectos.

v" Modelos de costo-efectividad: En Escandinavia, latanoprost es mas costo-efectivo que
timolol a largo plazo (cinco afios) debido a menor progresién de glaucoma. Sin embargo,
para el LBN no existen estudios similares, lo que dificulta su justificacion en sistemas
publicos con restricciones presupuestarias.

v El perfil del LBN incluye beneficios adicionales no cuantificados en los estudios
economicos:

v' Perfusiéon ocular nocturna: EI ON mejora el flujo sanguineo en la papila Optica,
contrarrestando la caida nocturna de la presion de perfusion ocular (PPO), un factor de
riesgo independiente para progresion glaucomatosa.

v" Neuroproteccién: Evidencias preclinicas sugieren que el ON podria reducir el dafo
oxidativo en las células ganglionares retinales, aunque esto requiere validacién en
humanos.

v" Adherencia: Su dosificacidn Unica diaria y menor incidencia de hiperemia conjuntival vs.
bimatoprost podrian mejorar la adherencia.

La adopcion del LBN como terapia de primera linea enfrenta desafios:

v" Necesidad de analisis integrales: Deben incluir variables socioecondmicas (ej. costos de
no adherencia, impacto en calidad de vida) y no solo eficacia farmacoldgica. Modelos
como Markov, usados para comparar latanoprost y timolol, son esenciales para el LBN.

v' Alternativas no farmacoldgicas: Terapias como SLT (trabeculoplastia laser) o implantes
de liberacién prolongada (ej. bimatoprost) podrian superar las barreras de adherencia y
costos, redefiniendo el algoritmo de tratamiento del glaucoma.

v Personalizacién terapéutica: La eleccion entre latanoprost, LBN o timolol debe considerar
perfil del paciente (edad, comorbilidades), contexto sanitario (recursos publicos vs.
privados) y objetivos de PIO individualizados.

En sintesis, aunque el LBN representa un avance farmacoldgico significativo, su implementacion
optima requiere estudios de costo-efectividad en escenarios reales y politicas que aseguren
equidad en el acceso.

La trabeculoplastia laser selectiva (SLT) ha surgido como una alternativa valida a los farmacos
topicos para el glaucoma, respaldada por evidencia sdlida como el ensayo LiGHT, que demuestra
una eficacia comparable a los hipotensores oculares durante uno-tres afios, con un 74,2 % de
pacientes libres de medicacién a los 36 meses.(!?) Sin embargo, la generalizacion de estos
resultados a entornos clinicos no especializados presenta limitaciones significativas,
principalmente debido a la **variabilidad interoperatoria**. Mientras estudios como LiGHT se
realizan en centros de excelencia con operadores experimentados, la técnica SLT requiere un
dominio preciso de parametros como la energia aplicada (0.3-1.0 mJ), la correcta visualizacién
gonioscopica del angulo y la identificacion del endpoint terapéutico (aparicion de microburbujas),
factores que pueden variar sustancialmente en centros con menor volumen de procedimientos.

La cataloga como valida SLT como alternativa, pero no considera variabilidad interoperatoria en
centros no especializados. Dispositivos MIGS (iStent Inject®) reducen PIO en 15-20 % con
minimo riesgo de hipotonia.(1617) Saheb destaca beneficios técnicos, pero omite curvas de
aprendizaje quirargico que limitan acceso.
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Esta variabilidad técnica impacta directamente en la efectividad en la practica real. Estudios
observacionales como el analisis turco (2025) revelan tasas de éxito mas modestas que LiGHT:
solo el 69 % de los pacientes en tratamiento primario mantenian una reduccién de PIO =20 %
a los 12 meses, con un 28,6 % de no respondedores, cifras inferiores a las reportadas en
entornos controlados. La curva de aprendizaje para SLT es un factor critico no abordado en la
validacion tedrica; errores como la aplicacion energética subdptima o el tratamiento incompleto
de 360° pueden comprometer la respuesta hipotensora, especialmente en operadores con
formacion limitada.

Ademas, los desafios ergondmicos y técnicos en centros no especializados exacerban esta
variabilidad. La necesidad de gonioscopia con lentes especificos (Volk, Goldmann) puede generar
fobia en pacientes y dificultades de manipulacién para oftalmologos generales, aumentando el
riesgo de aplicaciones inexactas. Sistemas emergentes como el |aser trabeculoplastico selectivo
directo (DSLT) del dispositivo Eagle automatizan el proceso y eliminan la gonioscopia, pero su
acceso es aun limitado y no resuelve la disparidad actual en la infraestructura de centros
periféricos.

La evaluacion econdmica tampoco considera esta heterogeneidad operativa. Aunque LIiGHT
reportd un 97 % de probabilidad de costo-efectividad para SLT como terapia inicial, este modelo
asume resultados clinicos homogéneos. En la realidad, la necesidad de retratamientos
tempranos o el uso complementario de farmacos en casos de respuesta subdptima
incrementarian los costes, especialmente donde la capacitacidén técnica es insuficiente.

La validacion de SLT como alternativa equivalente a los farmacos es sélida en contextos ideales,
pero ignora la brecha de implementacidn en redes sanitarias no especializadas. Para cerrarla, se
requieren:

1. Protocolos estandarizados de entrenamiento con simulacién practica y supervision inicial.

2. Tecnologias accesibles que simplifiquen la aplicacion (ej. DSLT).

3. Indicadores de calidad locales que monitoricen tasas de éxito/retratamiento, ajustando
estrategias segun recursos. Sin estos elementos, la promesa de SLT como solucion
universal para la adherencia y costo-efectividad en glaucoma sigue siendo parcialmente
tedrica.

Al abordar las dimensiones psicosociales se constaté que el 30 % de pacientes desarrollan
ansiedad o depresidn asociada a pérdida visual progresiva.(t®20 Skalicky,(1®) cuantifica
morbilidad psiquiatrica, pero propone intervenciones genéricas sin adaptacidon cultural.
Programas de terapia cognitivo-conductual reducen estrés en 40 % y mejoran adherencia
mediante estrategias de afrontamiento. Los beneficios psicolégicos con muestras
insuficientemente diversas.

El estudio de Skalicky y cols,(*® identifica que el 30 % de los pacientes con pérdida visual
progresiva desarrollan ansiedad o depresién, cifra consistente con hallazgos poblacionales en
Iran, donde personas con discapacidad visual presentan puntuaciones significativamente
mayores en sintomas fisicos (8=0.37; IC 95%: 0.12-0.62), ansiedad (B=0.48; IC 95 %: 0.16-
0.81) y depresion subclinica. Esta asociacion se explica por mecanismos neurovasculares: el
estrés cronico eleva los niveles de cortisol, induciendo desregulacion autondmica vy
vasoconstriccion retrobulbar que compromete el flujo sanguineo ocular. En glaucoma, esto
acelera la apoptosis de células ganglionares retiniana, creando un "circulo vicioso" donde la
pérdida visual agrava el estrés y viceversa.
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Si bien Skalicky y cols,(*® proponen intervenciones genéricas, ignoran barreras transculturales
criticas: instrumentos como el General Health Questionnaire (GHQ) utilizados para cuantificar
morbilidad psiquiatrica muestran variabilidad psicométrica en poblaciones no occidentales. Por
ejemplo, la subescala de "disfuncion social" no se asocié con discapacidad visual en ancianos
iranies, sugiriendo que constructos como "funcionamiento social" son definidos diferencialmente
entre culturas. Ademas, el 90 % de la carga global de discapacidad visual se concentra en paises
de bajos recursos, donde el acceso a terapias especializadas es limitado. Programas
estandarizados sin adaptacion linglistica o contextual profundizan inequidades en poblaciones
indigenas, rurales o con bajo alfabetismo.

La terapia cognitivo-conductual (TCC) reduce el estrés en un 40 % y mejora la adherencia
terapéutica mediante reestructuracion cognitiva y coping adaptativo. Sin embargo, sus muestras
son insuficientemente diversas en edad, etnia y nivel socioecondmico: el 78 % de los
participantes provenian de entornos urbanos de altos ingresos. Esto oculta barreras clave en
poblaciones vulnerables: ancianos con limitacion tecnolégica para intervenciones digitales,
minorias étnicas con desconfianza historica hacia sistemas de salud, o pacientes con baja
agudeza visual para materiales escritos. Estudios en Turquia confirman que la efectividad de la
TCC cae del 40 % al 22 % en entornos con recursos limitados donde no se adaptaron
protocolos. (1)

Para superar las limitaciones de estos estudios se requieren enfoques personalizados basados
en fenotipos psicosociales:

v" Tecnologias digitales adaptativas: Plataformas de mobile health con interfaces de audio
para pacientes con baja visidon, que monitoreen estrés mediante biomarcadores vocales
y ofrezcan TCC breve (ej. cinco sesiones de 20 minutos).

v" Modelos comunitarios: Task-shifting para capacitar a pares con pérdida visual establecida
como "coaches de resiliencia", validado en India con reduccion del 30 % en escalas de
depresion.

v Integracion con oftalmologia: Tamizaje sistematico de ansiedad/depresién en clinicas de
glaucoma usando herramientas ultra breves (ej. PHQ-2/ GAD-2) y derivacién a salud
mental en el mismo centro.

Se necesitan ensayos pragmaticos que prioricen diversidad e implementacién realista:

v" Disenos hibridos: Evaluar efectividad-clinica y factibilidad simultdnea, reclutando
muestras representativas (ej. 240 % de zonas rurales, estratificacion por etnias).

v' Biomarcadores multimodales: Combinar cuestionarios con parametros fisioldgicos
(cortisol salivar, pupilotometria como indicador de estrés autdnomo) y marcadores de
imagen retiniana (como la microfluorescencia de lipofuscina mediante oftalmoscopia
bifotdnica, que correlaciona con estrés oxidativo).

v' Estudios de costo-efectividad: Analisis comparando TCC tradicional vs. aplicaciones
moviles en contextos de medios/bajos ingresos, midiendo afios de vida ajustados por
discapacidad (AVAD) evitados.

La evidencia actual sobre intervenciones psicosociales en pérdida visual adolece de universalismo
metodoldgico: asume que modelos desarrollados en contextos privilegiados son transferibles sin
adaptacion. Avanzar requiere colaboracidon transdisciplinaria (oftalmélogos, psicélogos
culturales, ingenieros biomédicos) para crear soluciones escalables que consideren diversidad
funcional, recursos limitados y determinantes sociales. La préxima generacion de ensayos
deberia priorizar no solo "qué funciona", sino "para quién y bajo qué condiciones".
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Modelos de telemedicina con tondmetros portatiles (Icare HOME®) permiten monitoreo
domiciliario con correlacion del 92 % vs. tonometria convencional es un avance crucial.(?? su
investigacion innovo en seguimiento remoto, pero excluye adultos mayores con baja
alfabetizacion digital requiere de disefio intuitivo (voz, iconos grandes); soporte telefénico para
paliar la disparidad geografica en acceso a OCT.

Existen disparidades geograficas significativas en acceso a tecnologias diagnédsticas, con
cobertura de OCT del 23 % en zonas rurales vs. 78 % urbanas.(*3 Las barreras criticas en el
acceso a servicios de glaucoma, particularmente en zonas rurales y poblaciones envejecidas. Los
pacientes en estas areas enfrentan una mediana de distancia de viaje de 13.8 millas (rango:
9.2-23.1) para acceder a teleoftalmologia, lo que se agrava por la movilidad reducida y los costos
de transporte recurrentes. Ademas, la cobertura insuficiente de seguros para servicios
asincronicos ("store-and-forward") limita su adopcidn, especialmente en pacientes diabéticos
con gastos médicos anuales promedio de ~$16,750. Aunque la telemedicina aumentd entre
257 % y 700 % durante la pandemia de COVID-19, el modelo de Boland no aborda escalabilidad
ni integracién con atencién primaria. Ejemplos como Lions Outback Vision en Australia Occidental
demuestran que la coordinacidn entre optometristas y oftalmdlogos, junto con financiamiento
gubernamental especifico (codigos de reembolso con sobrecarga del 50 % sobre visitas
presenciales), redujo tiempos de espera y aumentd las derivaciones efectivas en 709 casos/afio.
Sin embargo, la ausencia de intérpretes profesionales en plataformas digitales excluye a
pacientes con barreras linguisticas, perpetuando inequidades en resultados visuales.(??)

Los avances en farmacogenomica con analisis superficial de implicaciones bioéticas. Describe
mutaciones en MYOC (3-5 % de glaucoma primario de angulo abierto) y OPTN (asociado a
glaucoma de tensiéon normal) como biomarcadores para terapias personalizadas en formas
juveniles. En poblaciones indias, mutaciones como Glu229Lys en CYP1B1 alcanzan frecuencias
del 5,12 %, sugiriendo polimorfismos poblacionales con implicaciones en dosificacién de
farmacos. No obstante, el analisis bioético es superficial: ignora riesgos de discriminacion
genética en seguros médicos y uso no consentido de datos gendmicos, particularmente en
ancianos y minorias étnicas.

La medicina personalizada basada en nutrigendmica y farmacogendmica requiere considerar
cuatro dimensiones éticas:
v" Privacidad: Vulnerabilidad en almacenamiento de datos genédmicos
v' Consentimiento: Complejidad en comprension de riesgos por pacientes ancianos
v' Equidad: Costos prohibitivos de terapias dirigidas (~2.3 veces mayor gasto médico en
diabéticos)
v" No discriminacion: Potencial exclusion basada en perfiles de riesgo genético.

Gupta y Chen,(?3 destacan una adherencia <50 % en glaucoma, asociada a regimenes complejos
(especialmente >2 colirios) y efectos adversos como hiperemia conjuntival. Estudios brasilefios
usando la Escala de Morisky adaptada a colirios confirman adherencia del 54 %, con factores
predictivos clave: edad avanzada (OR:1.8), polifarmacia ocular (OR:2.3), y percepcidn subjetiva
de mala vision (p<0.001). El olvido representa el 76,15 % de causas en no adherentes.
Soluciones digitales emergentes muestran eficacia:
v Apps recordatorias: Mejoran adherencia en 35 % mediante alertas personalizadas vy
seguimiento de dosis.
v'  Plataformas integradas: Combinan telemonitoreo de presidon intraocular con
retroalimentacion automatizada a oftalmdlogos.
v' 1A predictiva: Algoritmos como los desarrollados por Lions Outback Vision identifican
pacientes de alto riesgo para intervenciones tempranas.
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La superacion de barreras en glaucoma requiere integrar teleoftalmologia escalable con medicina
personalizada y estrategias digitales. Modelos como el australiano demuestran que la
coordinacion interprofesional y financiamiento adecuado son viables. La farmacogendmica debe
avanzar hacia marcos éticos sélidos que prioricen consentimiento informado y accesibilidad
econdmica. Soluciones digitales, aunque prometedoras, deben superar brechas de alfabetizacién
digital (11 % de pacientes analfabetos digitales en estudios chilenos) mediante disefio inclusivo.
La investigacion futura debe cuantificar el impacto clinico de la IA en adherencia y validar
biomarcadores genéticos en poblaciones diversas, evitando sesgos en desarrollo algoritmico.

CONCLUSIONES

Los avances tecnoldgicos, como la integracién de la Inteligencia Artificial en la OCT (IA-OCT),
son importantes para el diagndstico temprano y preciso del glaucoma, lo cual es clave para evitar
dafios graves. Sin embargo, su efectividad depende de pruebas en diferentes poblaciones para
asegurar equidad y minimizar sesgos. Ademas, el desarrollo de terapias innovadoras, como
dispositivos de cirugia minimamente invasiva (MIGS) y estrategias de neuroproteccion, ayuda a
controlar la presion ocular y ralentizar la enfermedad, aunque su alto costo limita su
accesibilidad. Una atencidn integral es crucial para el manejo del glaucoma. Programas de apoyo
psicologico que abordan la ansiedad y el miedo ayudan a que los pacientes sigan con su
tratamiento y mejoren su calidad de vida. El futuro del tratamiento del glaucoma se centra en
la medicina personalizada y accesible, potenciadas por la telemedicina y la busqueda de
biomarcadores, que necesitan validacién en diversas poblaciones para ser (tiles en la practica
clinica.
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