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RESUMEN.

Introduccion: La cloroquina (CQ) y la hidroxicloroquina (HCQ) son antipaltdicos
ampliamente utilizados en el tratamiento del lupus eritematoso sistémico (LES). No
obstante, su uso prolongado se ha relacionado con toxicidad retiniana, una
complicacion potencialmente irreversible, detectable en etapas tempranas mediante

tomografia de coherencia éptica de dominio espectral (OCT-SD).

Objetivo: Describir los hallazgos estructurales maculares mediante OCT-SD en
pacientes con LES tratados con CQ o HCQ en una clinica oftalmolégica de

Cartagena, Colombia.

Metodologia: Estudio observacional, descriptivo y retrospectivo. Se revisaron
historias clinicas e imagenes de OCT-SD de pacientes con diagndstico confirmado
de LES, tratados con CQ o HCQ. Se analizaron los mapas de reconstruccion
tridimensional y la rejilla ETDRS. Se excluyeron dos ojos por condiciones
estructurales que interferian con el analisis (maculopatia miopica y cirugia

vitreorretiniana previa).

Resultados: Se incluyeron 40 pacientes (78 0jos), con edad media de 42 afios; el
95,6 % eran mujeres. Se evidencié una reduccion significativa del espesor foveal en
pacientes con mas de 10 afios de tratamiento con CQ, en comparacion con el grupo
HCQ (p < 0,05). El analisis de correspondencia mostré una fuerte asociacion entre

CQ y dosis acumuladas toxicas.

Conclusion: La OCT-SD permitié identificar alteraciones estructurales tempranas
gue podrian estar asociadas a toxicidad retiniana en pacientes con LES tratados
con antipaludicos. Aunque este estudio no establece causalidad, los hallazgos son
consistentes con la literatura internacional, o que refuerza su validez externa y

apoya el uso sistematico de OCT-SD en protocolos de tamizaje.



Palabras clave: (Cloroquina, Hidroxicloroquina, Tomografia de coherencia éptica
de dominio espectral, Toxicidad retiniana, Dosis acumulada téxica, Lupus

eritematoso sistémico).

SUMMARY

Introduction: Chloroquine (CQ) and hydroxychloroquine (HCQ) are antimalarial
drugs widely used in the treatment of systemic lupus erythematosus (SLE).
However, prolonged use has been associated with retinal toxicity, a potentially
irreversible complication that can be detected in early stages through spectral-

domain optical coherence tomography (SD-OCT).

Objective: To describe macular structural findings using SD-OCT in patients with

SLE treated with CQ or HCQ at an ophthalmology clinic in Cartagena, Colombia.

Methodology: Observational, descriptive, and retrospective study. Medical records
and SD-OCT images of patients with confirmed SLE diagnosis treated with CQ or
HCQ were reviewed. Three-dimensional reconstruction maps and the ETDRS grid
were analyzed. Two eyes were excluded due to structural conditions that interfered

with the analysis (myopic maculopathy and previous vitreoretinal surgery).

Results: Atotal of 40 patients (78 eyes) were included, with a mean age of 42 years;
95.6% were women. A significant reduction in central foveal thickness was found in
patients treated with CQ for more than 10 years compared to those treated with HCQ
(p < 0.05). Correspondence analysis showed a strong association between CQ use

and toxic cumulative doses.

Conclusion: SD-OCT enabled the identification of early macular structural changes
that may be associated with retinal toxicity in patients with SLE treated with
antimalarials. Although this study does not establish causality, the findings are
consistent with international literature, reinforcing their external validity and

supporting the systematic use of SD-OCT in screening protocols.



KeyWords: (Chloroquine, Hydroxychloroquine, Spectral-domain optical coherence
tomography, Retinal toxicity, Toxic cumulative dose, Systemic lupus
erythematosus).



INTRODUCCION

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad inflamatoria cronica de
naturaleza autoinmune que puede comprometer multiples 6rganos y sistemas, entre
ellos el ojo. Dentro del tratamiento farmacoldgico, los antipalidicos sintéticos
derivados de la 4-aminoquinolina, como la cloroquina (CQ) y la hidroxicloroquina
(HCQ), desempefian un papel fundamental debido a sus efectos antiinflamatorios
(1-3). Diversos estudios han demostrado que su uso regular disminuye la actividad
de la enfermedad, reduce la tasa de exacerbaciones, y mejora la supervivencia

global de los pacientes (4,5).

Sin embargo, el uso prolongado de CQ y HCQ puede conllevar efectos adversos a
nivel ocular, siendo la toxicidad retiniana una de las complicaciones mas graves.
Esta condicion, conocida como maculopatia toxica, se caracteriza por una
degeneracion progresiva del epitelio pigmentario de la retina y de los
fotorreceptores, particularmente en la region parafoveal y pericentral, lo que puede
llevar a pérdida visual irreversible si no es detectada precozmente (6-8). La
toxicidad suele presentarse de forma silenciosa en las etapas iniciales, lo que
resalta la importancia del tamizaje oportuno con técnicas diagnosticas sensibles
(9,10).

Por lo anteriormente mencionado, la American Academy of Ophthalmology (AAO)
emitié una actualizacion en 2016 con recomendaciones para el seguimiento de
pacientes en tratamiento con CQ o HCQ, sugiriendo una evaluacién oftalmoldgica
basal durante el primer afio y controles anuales a partir del quinto afio de terapia o
antes si existen factores de riesgo (11). Las herramientas recomendadas para el
tamizaje incluyen la tomografia de coherencia éptica de dominio espectral (OCT-
SD), autofluorescencia del fondo de ojo (FAF), campimetria 10-2 y el
electroretinograma multifocal (MfERG), técnicas que permiten detectar signos

estructurales y funcionales de toxicidad (12—-14).



Entre estas pruebas, la OCT-SD se ha consolidado como una herramienta clave por
su alta resolucién y capacidad para identificar alteraciones tempranas de las capas
externas de la retina, como la hiperreflectividad o disrrupcion de la zona elipsoide
y/lo adelgazamiento parafoveal (15-17). Un hallazgo tipico en la OCT-SD de
pacientes con toxicidad por antipalidicos es el patron en "platillo volador" (flying
saucer sign), que refleja la conservacion de la fovea central con pérdida de la retina

parafoveal (18).

Adicionalmente, la evaluacion topogréafica de la macula mediante la rejilla ETDRS
(Early Treatment Diabetic Retinopathy Study) permite cuantificar de forma precisa
el grosor retiniano en anillos concéntricos alrededor de la fovea, divididos en zonas
central (1mm), parafoveal (3mm) y perifoveal (6mm) (19). Estos anillos
(Imm,3mm,6mm) permiten analizar patrones de adelgazamiento o engrosamiento
macular en los diferentes cuadrantes y zonas de la retina, lo que facilita la
identificacion y comparacion de alteraciones estructurales sutiles asociadas a

toxicidad retiniana (20).

El uso del mapa ETDRS en OCT-SD ha demostrado ser una herramienta util no
solo para la deteccidn precoz, sino también para la monitorizacion de cambios
retinianos en pacientes con LES en tratamiento prolongado con CQ o HCQ (21).
Estudios recientes han identificado que los cambios en el grosor del anillo
parafoveal —particularmente en los cuadrantes inferior y nasal— pueden preceder
a la manifestacion clinica evidente de toxicidad retiniana (22). Por tanto, el analisis
segmentado de la macula con base en la rejilla ETDRS permite mejorar la

sensibilidad del tamizaje estructural.

En instituciones como la Clinica de Oftalmologia de Cartagena, es comun el
seguimiento de pacientes con LES tratados con antipaltdicos. En la practica clinica
se ha observado un aumento en la deteccion de alteraciones estructurales
maculares sugestivas de toxicidad, incluso en pacientes asintomaticos. Estas
observaciones motivan la necesidad de estudios que caractericen, con base en la

tecnologia OCT-SD, los patrones estructurales mas frecuentes en esta poblacion,



tanto a través del analisis segmentario por rejilla ETDRS como mediante la
interpretacion de los mapas topograficos tridimensionales, que permiten visualizar

y cuantificar las variaciones en la estructura retiniana.

El presente estudio propone caracterizar los hallazgos estructurales detectados
mediante tomografia de coherencia éptica de dominio espectral (OCT-SD),
utilizando la evaluacion del mapa topografico macular tridimensional,
complementado con el analisis cuantitativo por anillos de la rejilla ETDRS, en
pacientes con lupus eritematoso sistémico (LES) tratados con cloroquina (CQ) o
hidroxicloroquina (HCQ) en una clinica oftalmologica de Cartagena, Colombia. Se
parte de un enfoque exploratorio orientado a describir patrones estructurales
retinianos frecuentes en la poblacion local. Asi mismo, se espera que el
comportamiento observado de estas variables permita establecer comparaciones
con hallazgos descritos en la literatura internacional, contribuyendo al cuerpo de
evidencia global sobre los efectos estructurales oculares asociados al uso

prolongado de antipaltdicos en pacientes con LES.

MATERIALES Y METODOS

Es un estudio observacional, descriptivo y retrospectivo, con enfoque mixto
(cuantitativo-cualitativo), orientado a caracterizar los hallazgos estructurales
maculares en pacientes con diagndéstico de lupus eritematoso sistémico (LES), en
tratamiento con cloroquina (CQ) o hidroxicloroquina (HCQ), evaluados mediante
tomografia de coherencia éptica de dominio espectral (OCT-SD). El disefio se baso
en la revision sistematica de historias clinicas y estudios oftalmologicos
almacenados en la base de datos institucional de una Clinica Oftalmologica de

Cartagena, Colombia.



Criterios de seleccion

Se incluyeron pacientes con diagnostico confirmado de lupus eritematoso sistémico
(LES) segun criterios clinicos y muestras de laboratorio, tratados con cloroquina o
hidroxicloroquina por un periodo igual o mayor a un (1) afio, edad mayor a 18 afios,
registro en la base de datos clinica de la institucion y disponibilidad de imagenes
OCT-SD de calidad diagnostica adecuada. Se excluyeron la presencia de
patologias oculares concomitantes que dificulten la interpretacién estructural del
OCT, tales como opacidades de medios severas (por ejemplo, catarata densa o
hemorragia vitrea), diagnostico de glaucoma o presencia de miopia alta (mayor de
-6 dioptrias), debido a su influencia en el grosor retiniano y la arquitectura macular,
antecedente de cirugia vitreorretiniana, por la posible alteracion estructural de la
retina que podria interferir con el analisis por OCT-SD, uso concomitante de

tamoxifeno, dado su efecto sinérgico con los antipaltdicos en la toxicidad retiniana.

Tamano muestral

La muestra inicial estuvo conformada por 80 ojos. Sin embargo, se excluyeron dos
ojos derechos debido a la presencia de condiciones que interferian con la
interpretacion de los hallazgos estructurales. En un caso, se identific6 maculopatia
midpica, y en el otro, antecedente de cirugia vitreo-retiniana secundaria a un
desprendimiento de retina. Por lo tanto, la muestra final quedd constituida por 78

ojos para el analisis.

Procedimiento clinico

Se realiz6 una busqueda exhaustiva en el sistema AgilMed de la Clinica
Oftalmoldgica de Cartagena, utilizando como criterio de seleccion el diagnostico de
lupus eritematoso sistémico (LES). Los pacientes identificados fueron contactados
telefonicamente para indagar acerca del uso de medicamentos antipaltdicos,
especificamente cloroquina e hidroxicloroquina. Posteriormente, se recopilaron en
el sistema datos demograficos y clinicos, incluyendo sexo, enfermedades

concomitantes, medicamentos adicionales, agudeza visual y hallazgos del fondo de



0jo. Ademas, se verific la disponibilidad de imagenes de tomografia de coherencia
optica de la mécula (OCT-SD).

Todas las lecturas e interpretaciones de los mapas de reconstruccion tridimensional
de OCT-SD fueron realizadas por un mismo retinélogo. Adicionalmente, se
analizaron los mapas de la rejilla ETDRS, evaluando los valores de los anillos
correspondientes a 1mm, 3mm y 6mm, con el fin de caracterizar con mayor

precision las variaciones en el grosor macular.

Analisis estadistico

El andlisis descriptivo de variables cualitativas se realizé con el calculo de
frecuencias absolutas y relativas, las variables cuantitativas se describieron con
medianas y rangos intercuartilicos por su distribucion no paramétrica estimada con
la prueba de Shapiro Wilk. Las comparaciones de los hallazgos oculares se
realizaron en variables cualitativas, con la prueba de Chi?o el Test exacto de Fisher
segun fuera necesario y en la cuantitativas con la prueba U de Mann Whitney, un
valor p <0,05 fue considerado como estadisticamente significativo. Finalmente se
realiz6 dos analisis de correspondencias multiples utilizando las variables tipo
farmaco y dosis toxica en un modelo, mientras que en el segundo se utilizaron tipo

de farmaco, tiempo de tratamiento y hallazgos en OCT.

RESULTADOS

Se identificaron 40 pacientes con lupus eritematoso sistémico (LES) tratados con
cloroquina (CQ) o hidroxicloroquina (HCQ). La mediana de edad fue de 49 afios
(RIC: 41-57), y el 87,5 % eran mujeres. Se excluyeron dos ojos derechos: uno por
presentar maculopatia miopica y otro por antecedente de cirugia vitreorretiniana por
desprendimiento de retina. En total, se analizaron 38 ojos derechos y 40 ojos

izquierdos.



El 22,5 % de los pacientes presentaban comorbilidades, siendo la méas frecuente la
enfermedad renal cronica (12,5 %), seguida por hipertension arterial (5 %) e
hipotiroidismo (2,5 %). En cuanto al tratamiento, el 52,5 % de los pacientes recibia
HCQ vy el 47,5 % CQ. Se observo una dosis acumulada téxica en el 30 % de los
pacientes, todos pertenecientes al grupo tratado con CQ. Respecto a los
medicamentos concomitantes, el 20 % usaba antihipertensivos, otro 20 % recibia
corticoides u otros inmunomoduladores, y el 60 % no tenia medicacion adicional a
los antipaltdicos. El diagnostico de LES fue realizado en el 92,5 % de los casos por
laboratorio, en el 5 % por biopsia mas laboratorio y en el 2,5 % mediante biopsia

renal. Tabla 1.

En cuanto a los hallazgos oftalmolégicos, la agudeza visual (LogMAR) presento una
mediana de 0,0 a 0,9. El fondo de ojo fue normal en el 46,1 % de los casos; se
observaron cambios en el epitelio pigmentario de la retina (EPR) en el 37,2 %,
disminucion del brillo foveal en el 15,4 % y membrana epirretiniana en el 5,1 %. No
se reportaron casos de edema macular. En la OCT-SD se observaron cavitaciones
en la capa de fotorreceptores en el 84,6 % de los pacientes, paquivasos en el 73,1
% y apolillamiento de la zona elipsoide en el 68,0 %. La atrofia foveal estuvo
presente en el 15,4 %. Solo el 9 % de los estudios fueron normales. Otros hallazgos
menos frecuentes incluyeron ausencia de la capa elipsoide, alteraciones del EPR,

membrana epirretiniana y desprendimiento del epitelio neurosensorial. Tabla 2

Al comparar los hallazgos de agudeza visual, fondo de ojo y OCT-SD entre los
grupos tratados con CQ y HCQ, no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas. Sin embargo, en el analisis de los anillos maculares se observé una
diferencia significativa en el anillo de 1 mm (févea): los pacientes tratados con CQ
presentaron una mediana de grosor de 230 um (RIC 218-243), mientras que los
tratados con HCQ tuvieron una mediana de 243 um (RIC 233-250; p = 0,001). Tabla
2

10



Al estratificar por tiempo de tratamiento (1-4 afos, 5-10 afios y >10 afios), se
observaron alteraciones del EPR en el 50 % de los pacientes tratados con CQ por
mas de 10 afios, mientras que no se observaron estas alteraciones en el grupo
HCQ. Aunque no se encontraron diferencias estadisticamente significativas en otros
hallazgos del OCT-SD, Se observo que, en los pacientes con mas de 10 afios de
tratamiento, el grosor foveal (anillo de 1 mm) fue significativamente mayor en el
grupo tratado con hidroxicloroquina (mediana: 252 um; RIC: 242-258), en
comparacion con el grupo tratado con cloroquina (mediana: 233 ym; RIC: 217-243),

con una diferencia estadisticamente significativa (p <0,05). Tabla 3.

Finalmente se realizé un andlisis de correspondencia entre el tipo de farmaco y la
presencia de dosis toxica, observandose una fuerte relacion entre CQ y dosis
acumuladas toxicas. Por el contrario, los pacientes tratados con HCQ presentaron
dosis dentro del rango de seguridad, Figura 1. Otro analisis de correspondencia que
incluyo el tipo de farmaco, el tiempo de tratamiento y los hallazgos estructurales en
la OCT-SD, mostro una asociacion entre el uso de CQ por mas de 10 afios y la
presencia de apolillamiento de la capa elipsoide, cavitaciones en la misma capa y
paquivasos, lo que refuerza su relacidén con toxicidad retiniana acumulativa, Figura
2.

DISCUSION

El presente estudio tuvo como objetivo caracterizar los hallazgos estructurales
maculares detectados por tomografia de coherencia Optica de dominio espectral
(OCT-SD), utilizando tanto el analisis cuantitativo por rejilla ETDRS como la
evaluacion del mapa topografico macular tridimensional, en pacientes con lupus
eritematoso sistémico (LES) tratados con cloroquina (CQ) o hidroxicloroquina
(HCQ) en una clinica oftalmologica de Cartagena. A través de un enfoque
observacional, descriptivo y retrospectivo, se logré analizar una muestra de 78 0jos,
describiendo patrones estructurales que comprometen principalmente la retina

externa.
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En cuanto a las caracteristicas clinicas, la mayoria de los pacientes fueron mujeres
(87,5 %), lo cual es consistente con la literatura, dado que el LES tiene una clara
predileccion por el sexo femenino, especialmente en edad reproductiva (1). La
mediana de edad fue 44 afios se correlaciona con estudios que describen la
afectacion de LES en adultos jovenes, grupo en el que el riesgo acumulativo de

toxicidad por antipaltdicos puede ser significativo con el paso del tiempo (2).

Desde el punto de vista estructural, los hallazgos mas frecuentes en la OCT-SD
fueron las cavitaciones en la capa de fotorreceptores (84,6 %), la presencia de
paquivasos (73,1 %) y el apolillamiento de la zona elipsoide (68,0 %), los cuales
afectaron predominantemente las capas externas de la retina. Estos hallazgos son
consistentes con lo descrito en la literatura sobre toxicidad por HCQ y CQ, donde
se reporta compromiso temprano de la retina externa como manifestacion inicial de
dafo estructural. Cabe destacar que solamente un 9 % de los estudios fueron
normales, lo que evidencia una alta frecuencia de alteraciones estructurales incluso
en pacientes asintomaticos, en linea con lo descrito por Melles y Marmor (5),
guienes reportan que los cambios morfologicos pueden preceder a la pérdida visual

irreversible.

Un hallazgo importante una diferencia en el grosor macular en el anillo de 1 mm
(févea central) entre los grupos tratados con CQ e HCQ, siendo menor en el grupo
CQ (mediana 230 ym vs. 243 um, p = 0,001). Esta diferencia es estadisticamente
significativa, ya que sugiere un mayor efecto deletéreo de la CQ sobre la region
foveal. En estudios anteriores, se ha reportado una mayor toxicidad asociada al uso
de CQ comparado con HCQ, debido a su mayor lipofilicidad, acumulacion tisular y
menor indice terapéutico (6). La atenuacion foveal observada en el grupo CQ es
coherente con patrones descritos de toxicidad en la literatura, como el signo en
“platillo volador” en etapas mas avanzadas (7). A diferencia de estudios realizados
en poblaciones asiaticas y europeas, donde la toxicidad pericentral es mas
prevalente (Yam JC et al., 2010), en nuestro estudio se observaron alteraciones
centradas en la retina parafoveal y foveal, lo cual puede deberse a diferencias

fenotipicas, genéticas o en los patrones de uso del medicamento.
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El andlisis estratificado por tiempo de tratamiento revel6 que los pacientes con mas
de 10 afios de uso de CQ presentaron mayor frecuencia de alteraciones del epitelio
pigmentario de la retina (EPR), en comparacion con el grupo de HCQ, donde no se
observaron dichas alteraciones. Esto refuerza el papel del tiempo de exposicidn
como factor de riesgo independiente para el desarrollo de toxicidad, hallazgo
ampliamente validado por estudios longitudinales y recomendaciones de guias

internacionales como las de la American Academy of Ophthalmology (AAO) (8).

En cuanto a los hallazgos en el fondo de 0jo, si bien cerca del 46 % fueron normales,
se detectaron cambios compatibles con toxicidad en el resto de los casos, como
alteraciones del EPR (37,2 %) y disminucion del brillo foveal (15,4 %). Sin embargo,
las manifestaciones estructurales detectadas por OCT-SD superaron en frecuencia
a los hallazgos del fondo de ojo, lo que respalda la mayor sensibilidad de esta
técnica para la deteccién temprana de toxicidad, tal como se ha documentado

previamente (9).

El andlisis de correspondencia evidencié una fuerte asociacién entre el uso de
cloroquina (CQ) y la presencia de hallazgos estructurales como cavitaciones en la
capa de fotorreceptores, apolillamiento de la zona elipsoide y paquivasos,
particularmente en tratamientos superiores a 10 afios. Aunque no es posible
establecer relaciones causales, estos hallazgos coinciden con patrones descritos
en la literatura como sugestivos de toxicidad retiniana asociada a CQ. El analisis de
correspondencia, como herramienta estadistica multivariada, resulta Gtil en estudios
observacionales para explorar asociaciones complejas entre variables clinicas y
estructurales, contribuyendo a la generacion de hipétesis y a una mejor

comprension de los posibles efectos acumulativos de estos farmacos sobre la retina.

Desde el punto de vista metodoldgico, contar con la interpretacion de un solo
retindlogo con experiencia y aplicar criterios de seleccion bien definidos ayudo a
darle mayor solidez y coherencia a los resultados del estudio. Es importante

reconocer algunas limitaciones: el caracter retrospectivo impide establecer
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relaciones causales definitvas y la ausencia de pruebas funcionales
complementarias (como el mfERG o la campimetria 10-2) limita la evaluacion
integral de la funcidn visual. Ademas, no se realiz6 un analisis longitudinal del

cambio estructural, lo cual podria ser abordado en futuras investigaciones.

En conclusion, este estudio permitié observar que tanto el andlisis segmentado por
rejilla ETDRS como la evaluacion de la topografia tridimensional de la macula
mediante OCT-SD fueron Utiles para describir cambios estructurales tempranos en
pacientes con LES tratados con antipaltdicos. Se encontré una mayor afectacion
en quienes usaban cloroquina, especialmente en aquellos con mas de 10 afios de
tratamiento, donde también se evidenciaron dosis acumuladas toxicas y casos de
atrofia foveal. A pesar de estas alteraciones en la OCT, la mayoria de los pacientes
no presentaban sintomas visuales ni cambios evidentes en el fondo de ojo, lo que
concuerda con lo reportado en otros estudios sobre la progresion silenciosa de la
toxicidad retiniana. Estos resultados destacan la importancia de fortalecer los
protocolos de tamizaje, incorporando herramientas que permitan detectar a tiempo

estos cambios y evitar complicaciones visuales a futuro.

CONCLUSIONES

En este estudio retrospectivo se describieron alteraciones estructurales maculares
observadas mediante OCT-SD en pacientes con lupus eritematoso sistémico (LES)
tratados con cloroquina o hidroxicloroquina, compatibles con patrones de toxicidad

retiniana previamente reportados en la literatura.

Se observé una reduccidn significativa del grosor foveal en pacientes tratados con
cloroquina, especialmente en aquellos con mas de 10 afios de exposicion, lo que
refuerza la posible relacion entre el uso prolongado de este farmaco y mayor

afectacion estructural.

Los hallazgos mas frecuentes —como cavitaciones en la capa de fotorreceptores y

apolillamiento de la zona elipsoide— fueron detectados principalmente en pacientes
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asintomaticos, lo cual subraya la utlidad clinica del OCT-SD y del andlisis
segmentado por rejilla ETDRS como herramientas sensibles para la evaluacion

estructural.

Estos resultados sugieren la importancia de desarrollar estudios prospectivos y
longitudinales que permitan establecer correlaciones funcionales y confirmar la

progresion estructural inducida por antipaltdicos.
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TABLAS

Tabla 1. Caracterizacion Epidemiologica

N %

Edad Me (RIC) 49 (41 - 57)

Sexo
F 35 87.5
M 5 12.5

Ojo
oD 38 48.7
ol 40 51.3

Comorbilidad 9 22.5
ERC 5 12.5
HTA 2 5.0
Fibromialgia 2 5.0
DM 1 2.5
Hipotiroidismo 1 25
Nefropatia LES 1 25
Vasculopatia LES 1 2.5

Tratamiento
Cloroquina 19 47.5
Hidroxicloroquina 21 52.5

Dosis dia
Administrada 200 (116 - 250)
Calculada 335 (151 - 390)

Dosis toxica 12 30.0
Cloroquina 12 30.0
Hidroxicloroquina 0 0.0

Interrupcién de medicamentos 5 12.5

Medicamentos concomitantes
Antihipertensivos 8 20.0
Corticoides/Inmunomoduladores 8 20.0

Tiempo de tratamiento (afios) Me (RIC) 6.5(3-11)

Diagnostico
Laboratorio 37 92.5
Biopsia y laboratorio 2 5.0
Biopsia renal 1 2.5
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Tabla 2

Total Cloroquina Hidroxicloroquina Valor
N=78 N=38 N=40 p
Agudeza Visual LogMar 0.0(0.0-0.09) 0.0(0.0-0.17) 0.0(0.0-0.09) 0.1537
Fondo de ojo
Normal 36 (46.1) 18 (47.4) 18 (45.0) 0.8336
Cambios EPR 29 (37.2) 12 (31.6) 17 (42.5) 0.3184
Disminucién brillo foveal 12 (15.4) 6 (15.8) 6 (15.0) 0.9230
MER 4 (5.1) 2(5.3) 2 (5.0 0.9999
Edema macular 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) --
OCT
Cavitacion capa foto receptores 66 (84.6) 32 (84.2) 34 (85.0) 0.9230
Paquivasos 57 (73.1) 29 (76.3) 28 (70.0) 0.5296
Apolillamiento capa elipsoide 53 (68.0) 27 (71.1) 26 (65.0) 0.5669
Atrofia foveal 12 (15.4) 6 (15.8) 6 (15.0) 0.9230
Normal 7(9.0) 4 (10.5) 3(7.5) 0.7081
Ausencia de capa elipsoide 6 (7.7) 3(7.9) 3(7.5) 0.9478
OCT7AIREPR 2(2.6) 1(2.6) 1(2.5) 0.9999
MER 2(2.6) 1(2.6) 1(2.5) 0.9999
Desprendimiento neurosensorial 1(1.3) 1(2.6) 0 (0.0) 0.4871
Grosor Macular Me (RIC)
1mm 241 (223 - 248) 230 (218 - 243) 243 (233-250) 0.0106
3mm superior 318 (304 - 325) 314 (293 -327) 318 (306 -324) 0.5585
3mm nasal 316 (303 - 324) 316 (288 -327) 315(306-320) 0.7641
3mm inferior 312 (298 - 323) 315(289-325) 311(301-322) 0.9721
3mm temporal 304 (290 - 312) 304 (279 - 312) 305 (295 -311) 0.5856
6mm superior 280 (268 - 290) 281 (270 -289) 279 (268 - 290) 0.9641
6mm nasal 293 (277 - 303) 297 (284 - 304) 290 (272 -297) 0.1298
6mm inferior 266 (256 - 275) 269 (260 - 278) 263 (253 - 274) 0.2707
6mm temporal 263 (251 - 273) 263 (254 - 271) 259 (249 - 276) 0.9045

19



Tabla 3

Cloroquina Hidroxicloroquina
Dela4 De5al0 Mayorde De 1 a 4 afios De5a 10 Mayor de
afos afos 10 afios N=15 anos 10 afios
N=16 N=6 N=16 N=16 N=9

Grosor Macular Me (RIC)

223 (219 237 (204- 233 (217- 241 (228 - 252 (242

1mm " 244) 244) 243) 243 (237 - 248) 249) “258)"
3mm superior 3253 %M 2963 (()35)37 - 31@;3 %5)34 " 318(305- 323) 3083 %M - 3233 g35§0
3mm nasal 3223 ézl?s 302 %38 - 311\}3 527()55 " 315(308 - 320) 30% S())Z - 3%93 §%7
3mm inferior 3213 ;27?3 295:33 %5)31 - 31%3 Sgs " 312(300- 317) 302 £27£)a9 - 3123 g?go
3mm temporal 3113 5275)30 2872 éé()ao - 30%3 ﬁ?l " 302 (295 - 309) 29% %ao - 3(_)93 S()Js
6mm superior 2&_;32 E(égz 2692 ézzs)se - 2792 522()56 " 274 (264 - 297) 274; %32 - 25_322 é%z)ao
fmm nasa NG amam 20Tt HegE ERP
6mm inferior 2(_3%%()33 252%?1 ) 27?2%?1  263(252-281) 25%21‘;’0 i 2?5’2§22?3
6mm temporal 2(_372%59 24%‘?—57 ] ZGZéé?S " 261 (246 - 281) 25‘;%"6 ) 2?7253%?8

* valor de p<0,05
comparado con el
mismo parametro en el
mismo rango de
tiempo del grupo
cloroquina
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FIGURA

Figura 1. Analisis de correspondencia del uso de farmacos y dosis toxica
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entre 5 a 10 afios; Tiem.11+a= Tiempo de tratamiento mayor de 10 afios; CFR= cavitacion de la capa de fotorreceptoras; PV= paquivasos;
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ANEXOS

1. Tabulacién de los pacientes del estudio
2. Imégenes de OCT de paciente con mapa de reconstruccion tridimensional, y
rejilla ETDRS.
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