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Introduccién

1. Antecedentes

1.1.  Descripcion de la condicion de salud de interés

El sindrome de ojo seco se define como una enfermedad multifactorial de las lagrimas y de la
superficie ocular que resulta en sintomas de disconfort, alteraciones visuales e inestabilidad de la
capa acuosa del ojo con un dafio potencial a la superficie ocular (1).

La comparacion de datos estratificados por edad acerca de la prevalencia de la enfermedad en
estudios epidemiolégicos de gran tamafio, dan cuenta de una prevalencia del 5 al 35%, una
afectacion mayor de los hispanos y de los asiaticos cuando son comparados contra los caucasicos

2).

Este sindrome se puede clasificar en de tres maneras: primero por su etiologia, ya sea por
aumento de la evaporacion o déficit de la pelicula lagrimal. Segundo, por los mecanismos
desencadenantes tales como la hiperosmolaridad o la inestabilidad de la pelicula lagrimal. Por

ultimo por su severidad que se puntla de 1 a 4 de acuerdo a la presencia o ausencia de ciertas
4
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caracteristicas. (1) Debido a lo dificil que resulta realizar una correcta clasificacion del ojo seco,
esta Ultima clasificacion es la méas aconsejada y ademas guia la estrategia terapéutica a seguir.

El tratamiento del ojo seco es escalonado (3), iniciando con la administracion de lubricantes
topicos v el retiro de factores de riesgo. El siguiente escaldn terapéutico esta compuesto por anti-
inflamatorios, tetraciclinas, tapones oculares y secretagogos. El tercer escalon terapéutico se
compone por el uso de lentes de contacto, oclusion permanente del conducto lacrimal o el uso
de suero topico. Por Ultimo en caso de falla terapéutica a todos los anteriores se puede intentar
maniobras quirdrgicas o el uso sistémico de agentes anti-inflamatorios (3).

1.2. Descripcion de la tecnologia (4), (5), (6)

El tratamiento mas comun para la condicion de Ojo Seco, es el uso de lagrimas artificiales en
forma de colirios o gotas, se administran con el fin de complementar la produccion de lagrimas
naturales. Las lagrimas naturales constan de siete elementos basicos: agua, soluciéon salina,
sustancias que mejoran su permanencia en el ojo y conservantes. Contienen diferentes tipos de
polimeros que actian como ingredientes activos que buscan proteger la superficie de la mucosa
ocular.

1.2.1 Cédigo ATC

Las lagrimas naturales estan clasificadas en el grupo de 6rganos de los sentidos en el subgrupo
oftalmicos, de acuerdo a la siguiente clasificacion:

[ S Organos de los sentidos ]

S01 Oftalmicos

SO01X Otros
SO1XA Otros

SO1XAZ20 Lagrimas naturales y
otras preparaciones indiferentes

—

Figura 1 Descripcién de niveles ATC
Fuente : Construccion propia.(7), (8)
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1.2.2 Registro INVIMA

Debido a la diversidad de sustancias que actlan como principios activos en las lagrimas artificiales
se realizé la busqueda de registros sanitarios vigentes en la base de datos disponible del INVIMA,
mediante el codigo ATC codigo ATC SO1XA20 y se cruzd contra la base : “Listado Codigo Unico
de Medicamentos Vigentes” (9-10). La busqueda arrojo 77 registros, 2 cancelados, 6 en tramite
de renovacion, 1 pérdida de fuerza ejecucion, 1 suspendido, 2 no comercializados
temporalmente, 12 vencidos y 53 vigentes.

1.2.3 Informacion General del Principio Activo

Los productos para el tratamiento del ojo seco contienen polimeros hidrosolubles como
ingredientes activos que protegen y lubricar las superficies de las ventanas de la conjuntiva y la
cornea, proporcionando un alivio temporal de los sintomas de resequedad e irritacion.

Estos polimeros crean una pelicula lacrimosa y disminuyen la tasa de pérdida de lagrimas, la
pelicula lubrica y protege los tejidos. Son numerosos los principios activos lubricantes aprobados
para este uso, sin embargo no son especificos los grados de viscosidad que debe tener el
producto. Mientras mas viscoso sea el producto mayor sera la duracion del efecto, no obstante
a mayor viscosidad se tiende a tener vision borrosa y se acumulan residuos de polimeros en las
pestafas.

Estos productos contienen diferentes polimeros o o combinaciones de ellos, con diferentes
grados de viscosidad y concentracion, entre ellos se pueden mencionar: derivados de la celulosa
como la hidroxipropilmetilcelulosa y la carboximetilcelulosa; polioles liquidos como: glicerina,
polietilenglicol, polisorbato 80, alcohol polivinilico, povidona. La mayor parte de los productos
para el tratamiento de 0jo seco son soluciones que corresponden a las formas farmacéuticas de
gotas oftalmicas; de igual forma existen geles y ungtentos.

Dosificacion: Se puede instilar una gota en el ojo u ojos afectados tantas veces como sea
necesario 0 segun la indicacion del médico tratante.

Condiciones y Precauciones: Puede provocar enturbiamiento transitorio de la vision y lagrimeo.
Los productos que contienen cloruro de benzalconio pueden causar irritacion ocular.
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2. Evaluacién de efectividad y seguridad

2.1.  Pregunta de investigacion

En pacientes con sindrome de ojo seco ;jes mas efectiva y segura la caroboximetilcelulosa
comparado con no hacer nada?

Pacientes con sindrome de 0jo seco
Carboximetilcelulosa

No hacer nada

Mejoria de sintomas

on—

P: poblacion; I tecnologia de interés; C: comparacion; O: desenlaces
La pregunta de investigacion fue validada teniendo en cuenta las siguientes fuentes de
informacion: registro sanitario INVIMA, Acuerdo 029 de 2011, guias de practica clinica, reportes
de evaluacion de tecnologias, revisiones sistematicas y narrativas de la literatura, estudios de
prevalencia/incidencia y carga de enfermedad, consulta con expertos tematicos, y otros actores
clave.
2.2.  Criterios de elegibilidad de la evidencia

2.2.1. Criterios de inclusion

2211 Poblacion

e Pacientes con sindrome de ojo seco

2212 Tecnologia de interés

e Carboximetilcelulosa

2213 Comparadores

e No hacer nada

2214, Desenlaces

e Mejorfa de sintomas
e Eventos adversos
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22.15. Tipo de estudios

e Revisiones sistematicas de la literatura, con fecha de publicacion igual o
menor a tres afios, que incluyan:

. Ensayos controlados con asignacion aleatoria.
. Estudios cuasi-experimentales

e En caso de no encontrar revisiones sistematicas, ensayos clinicos con
asignacion aleatoria

Para determinar si el estudio correspondia a una revision sistematica, se emplearon
los criterios propuestos en el Manual Cochrane (11).

2.2.2. Criterios de exclusion

e Revisiones sistematicas publicadas en idiomas diferentes a inglés y espafiol
2.3.  Metodologia
2.3.1. BuUsqueda de literatura

Se llevo a cabo una busqueda sistematica y exhaustiva, con el objetivo de identificar evidencia
cientifica relevante en relacion con la pregunta de evaluacion. Todo el proceso se acogio a los
estandares de calidad internacional utilizados en revisiones sistemaéticas de la literatura (12). Las
busquedas fueron llevadas a cabo por personal entrenado.

2311 Busqueda en bases de datos electronicas

De acuerdo con el tipo de estudio definido en los criterios de elegibilidad, se seleccionaron las
siguientes fuentes electrénicas de consulta:

= MEDLINE (plataforma Ovid)

= MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations (plataforma Ovid)
= MEDLINE Daily Update (plataforma Ovid)

= EMBASE.com

Inicialmente se identificaron los términos clave de busqueda en lenguaje natural a partir de la
pregunta en formato PICO.
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Posteriormente se disefid una estrategia de busqueda genérica, compuesta por vocabulario
controlado explotado (Medical Subject Headings - MeSH y Emtree) y lenguaje libre, considerando
sinbnimos, abreviaturas, acronimos, variaciones ortograficas y plurales. Las estrategias se
complementaron con identificadores de campo, truncadores, operadores de proximidad,
operadores booleanos vy filtros metodoldgicos de alta especificidad. Esta estrategia se valido
mediante una consulta virtual con expertos tematicos y se adaptd para las diferentes fuentes de
informacion.

Las busquedas se realizaron restringiendo a los articulos publicados en los Ultimos tres afios vy sin
restriccion de idioma.

2312 Otros metodos de busqueda

Se contacto a los productores de tecnologias pertinentes y se indago sobre la disponibilidad de
estudios publicados y no publicados que se ajusten a los criterios de elegibilidad definidos para
la evaluacion.

2.3.13. Gestion documental

Para cada busqueda se generd una bitacora o reporte, garantizando su reproducibilidad y
transparencia (Anexo 1). Los resultados de las busquedas electronicas y a través de otros métodos
fueron descargados al programa EndNote X6®. Las referencias duplicadas fueron removidas. Los
resultados se documentaron mediante el diagrama de flujo PRISMA (12) (Anexo 2).

2.3.2. Tamizacion de referencias y seleccion de estudios

Las referencias fueron tamizadas por JC revisando los titulos y resimenes en EndNote X6®.

En caso de duda sobre el cumplimiento de los criterios se reviso el texto completo para orientar
la decision. Los desacuerdos entre los pares revisores fueron resueltos por consenso.

A partir del grupo de referencias preseleccionadas se realizé la seleccion de estudios, para esto,
un evaluador (JC) verificd nuevamente los criterios de elegibilidad mediante la revision de cada
referencia en texto completo.

24.  Resultados

24.1. Busqueda de literatura

En el Anexo 2 se detallan los resultados de la busqueda, tamizacion de referencias y seleccion de
estudios.
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24.2. Sintesis de evidencia

No se hallaron estudios que cumplieran con los criterios de inclusion definidos.
3. Discusién

No se hallaron estudios que cumplieran con los criterios de inclusion definidos.
4. Conclusiones

Con el protocolo de busqueda establecido no se hallé evidencia que permita establecer la
efectividad y la seguridad de la carboximetilcelulosa para el tratamiento de pacientes con
sindrome de ojo seco

10
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Anexos

Anexo 1. Reportes de busqueda en bases de datos electronicas.

Reporte de busqueda electronica 1

Tipo de busqueda Nueva

Base de datos = MEDLINE®

»  MEDLINE® In-Process & Other Non-Indexed Citations
»  MEDLINE® Daily Update

Plataforma Ovid

Fecha de busqueda 30/07/2013

Rango de fecha de busqueda 2010-2013

Restricciones de lenguaje Ninguna

Otros limites Filtro de alta especificidad para revisiones sistematicas
Estrategia de busqueda | 1 exp dry eye syndromes/ (14423)

(resultados) 2 (dry adj5 eye adj5 syndrome$).tw. (948)

31 or2 (14684)

4 exp carboxymethylcellulose sodium/ (2059)

5 (carboxymethylcellulose adj5 sodium).tw. (565)

6 (carboxymethyl adj5 cellulose).tw. (1758)

7 (carmellose adj5 sodium).tw. (27)

8 cethylose.tw (0)

9 4or5or6or7or8(3725)

103 and 9 (37)

11 limit 10 to ("reviews (maximizes specificity)'and last 3
years) (0)

# de referencias identificadas 0

# de referencias sin duplicados | O

12
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Reporte de busqueda electronica 2

Tipo de busqueda Nueva

Base de datos EMBASE
Plataforma -EMBASE.com
Fecha de busqueda 30/07/2013
Rango de fecha de buisqueda 2010-2013
Restricciones de lenguaje Ninguna

Otros limites

Filtro para revisiones Cochrane, revisiones sistematicas y
meta analisis

Estrategia de busqueda
(resultados)

#1 'dry eye'/exp (7102)

#2 dry eye:abti (5551)

#3 ('dry eye' NEAR/5 syndrome*):ab,ti (1100)

#4 #1 OR #2 OR #3 (8700)

#5 'carboxymethylcellulose'/exp (5490)

#6 carboxymethylcellulose:ab,ti (2616)

#7 (carboxymethyl NEAR/S cellulose):ab,ti (1926)

#8 (carboxymethylcellulose NEAR/S sodium):ab,ti (770)

#9 carmellose:ab,ti (72)

#10 carmethose:ab,ti (0)

#11 courlose:ab,ti (1)

#12 eskalose:ab,ti (0)

#13 almelose:ab,ti (0)

#14 #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR#11 OR #12
OR #13 (7326)

#15 #4 AND #14 AND ([cochrane review]/lim OR [meta
analysis]/lim OR [systematic review]/lim) AND [embase]/lim
AND [2010-2013]/py (1)

# de referencias identificadas

1

# de referencias sin duplicados

1
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Anexo 2. Diagrama de flujo para la tamizacion y seleccion de evidencia.

Numero de referencias identificadas mediante la
busqueda en bases de datos electronicas

Numero de referencias identificadas mediante
otros métodos de busqueda

n=20
n=1
v v
NUmero de referencias después de remover los
duplicados
n=1
Numero de referencias tamizadas Numero de referencias excluidas

n=1 —> n=20

|

NuUmero de articulos en texto completo evaluados
para elegibilidad
n=1

NUmero de articulos en texto completo excluidos
— n=1
No incluye carboximetilcelulosa

\ 4

Numero de estudios incluidos
n=20

www.iets.org.co



http://www.iets.org.co/

|E | S Instituto de Evaluacion x T "
. cia que promueve Confianza
Sl Tecnoldgica en Salud

222
Anexo 3. Listado de estudios incluidos.
Ninguno
Anexo 4. Listado de estudios excluidos y razones para su exclusion.

Ramos-Casals M, Tzioufas AG, Stone JH, Siso A, Bosch X. Treatment of primary Sjogren syndrome:
a systematic review. JAMA : the journal of the American Medical Association. 2010 Jul
28;304(4):452-60.

No incluye carboximetilcelulosa dentro de la revision.
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