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LISTA DE SIGLAS Y ACRONIMOS

BHR Barrera hematoretiniana
DMRE Degeneracion macular relacionada a la edad
EMD Edema macular diabético

GPC Guias de Practica Clinica
PNUME Petitorio Nacional Unico de Medicamentos Esenciales

VEGF Factor de crecimiento vascular endotelial
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. INTRODUCCION

Elincremento en la esperanza de vida junto con la modificacion de los habitos dietéticos
y niveles de actividad fisica han generado el incremento de enfermedades no
trasmisibles como la diabetes y las cronico-degenerativas (Naghavi et al.). Asimismo,
estas afecciones pueden generar complicaciones especificas a nivel ocular, tales como,
la degeneracion macular relacionada a la edad (DMRE) y el edema macular diabético
(EMD) que generan gran afectacion del nivel de salud de las personas (Duh, Sun, &
Stitt, 2017; Ong, Crowston, Loprinzi, & Ramulu, 2018). Bajo este escenario, se espera
un aumento en la demanda de servicios de salud para este tipo de patologias junto con
el desarrollo de nuevas opciones de tratamiento.

La DMRE es una patologia donde la edad es el principal factor de riesgo y es una de las
primeras causas de la pérdida gradual, indolora, bilateral y central de la visién en el
adulto mayor (Jonas, Cheung, & Panda-Jonas, 2017; National Guideline, 2018). Existe
una forma no exudativa y otra exudativa. En la DMRE no exudativa es la forma mas
comun de degeneracion macular, se caracteriza por la acumulacién de depédsitos
extracelulares, denominados drusas, debajo del epitelio pigmentario retiniano que con
el tiempo se agrandan, proliferan y confluyen, llegando el epitelio pigmentario a sufrir un
desprendimiento delimitado y atrofia, lo que culmina en una pérdida de fotorreceptores
y por consiguiente, en pérdida de la visiéon central (Horton, 2015). Las formas exudativas
manifiestan un crecimiento anormal de vasos sanguineos que conduce a una
extravasacion a nivel de la retina (Horton, 2015).

Por su parte, el EMD es la principal causa de ceguera en los pacientes diabéticos
(Andonegui & Jiménez Lasanta, 2008; Duh et al., 2017). Histolégicamente, en el EMD
se evidencia una acumulacion de liquido (edema) en la capa de Henle y la capa nuclear
interna de la retina (Andonegui & Jiménez Lasanta, 2008). Este liquido proviene del
compartimiento intravascular y su flujo se produce por una alteraciéon en la barrera
hematoretiniana (BHR) con aumento de la produccion de factor de crecimiento vascular
endotelial (VEGF) por parte de las células de la retina que facilitaria la extravasacion al
medio extravascular (Andonegui & Jiménez Lasanta, 2008).

Las opciones de tratamiento para estas dos patologias incluyen agentes que actuan en
forma directa sobre la retina, por lo cual, la via de administracion es la intravitrea (Meyer,
Krohne, Charbel Issa, Liu, & Holz, 2016). Al respecto, los agentes denominados anti-
VEGF poseen la capacidad de inhibir el VEGF y la angiogénesis, siendo bevacizumab,
aflibercept y ranibizumab los mas usados en la practica oftalmolégica (American Society
of Retina Specialists, 2017) con el respaldo de estudios que mostraron similares
resultados entre ellos en efectividad y seguridad (Semeraro et al., 2015; Solomon,
Lindsley, Krzystolik, Vedula, & Hawkins, 2016). Sin embargo, un afio de tratamiento con
bevacizumab puede costar hasta 25,5 veces menos costo que el tratamiento con los
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otros dos productos, a pesar que su uso intravitreo en DMRE y EMD es por “fuera de
etiqueta” (off-label) (Solomon et al., 2016). Actualmente los anti-VEGF que se
encuentran en el mercado peruano son bevacizumab (Avastin®)' ranibizumab
(Lucentis®)? y aflibercept (Eylia®)®.

En el Per(, el Petitorio Nacional Unico de Medicamentos Esenciales (PNUME) aprobado
mediante Resolucion Ministerial N° 399-2015/MINSA, incorporé a bevacizumab 25
mg/mL para uso en enfermedades oftalmolégicas asociadas al factor de crecimiento
endotelial vascular (Ministerio de Salud, 2015). Asi, al amparo de lo dispuesto en el
PNUME vy la obligatoriedad de su cumplimiento en el sector salud, mediante Resolucion
de Instituto de Evaluacion de Tecnologias en Salud e Investigacién N° 006-IETSI-
ESSALUD-2015, se incorporo en el Petitorio Farmacoldgico de EsSalud a bevacizumab
25 mg/mL para su uso en enfermedades oftaimolégicas asociadas al factor de
crecimiento endotelial vascular, que incluye entre otras, la degeneraciéon macular
relacionada a la edad (DMRE), el edema macular diabético y la oclusién venosa
retiniana, por ende, de uso exclusivo por la especialidad de Oftalmologia (IETSI-
ESSALUD, 2015).

Debido a la presentacion de bevacizumab en viales de 100 mg/4 mL, y considerando
que la dosis utilizada en cada administracion es de 1.25 mg (0.05 mL), se generé una
propuesta de documento, donde se recogen recomendaciones sobre la administracion
de bevacizumab mediante inyeccion intravitrea.

En el presente documento se exponen recomendaciones referenciales que podrian ser
tomadas en cuenta por las redes asistencias de EsSalud para elaborar sus propios
protocolos de administracion de bevacizumab mediante inyeccién intravitrea en
pacientes con enfermedades de la retina, siguiendo la normatividad institucional
vigente®.

! Registro Sanitario BE01068.

2 Registro Sanitario BE01041.

3 Registro Sanitario BE00984.

“ Directiva N° 09-GCPS-ESSALUD-2016 “Normas para la Elaboracién del Manual de Procedimientos
Asistenciales en el Seguro Social de Salud-ESSALUD” aprobado mediante Resolucién de Gerencia Central
de Prestaciones de Salud N° 58-GCPS-ESSALUD-2016.




DICTAMEN DE RECOMENDACION DE EVALUACION DE TECNOLOGIA SANITARIA N. ° 01-SDEPFYOTS-DETS-IETSI-2018
RECOMENDACIONES SOBRE LA ADMINISTRACION DE BEVACIZUMAB MEDIANTE INYECCION INTRAVITREA

. METODOLOGIA

Se llevé a cabo una busqueda bibliografica de la literatura para identificar guias de
practica clinica (GPC), protocolos, consensos, recomendaciones, manuales, y libros de
la especialidad de oftalmologia, referentes a la administracién intravitrea de
bevacizumab en pacientes adultos con diagnéstico de DMRE y EMD.

Se realizé una busqueda bibliografica el dia 16 de marzo de 2018 en las siguientes
bases de datos bibliograficas, repositorios de libros electrénicos y/o recursos de
informacion médica sintetizada: PubMed, AccessMedicine®, ClinicalKey®, e-Libro®,
Harrison Principios de Medicina Interna 19e, Springer®, y UpToDate®. Adicionalmente,
se realizé una busqueda manual mediante el motor de bisqueda avanzada® de Google
y en sitios web de las principales sociedades médicas oftalmoldgicas estadounidenses,
europeas y latinoamericanas integrantes de la Internacional Council of Ophthalmology®.

Para la busqueda de informacion que pueda ser empleada para responder al objetivo
del presente documento, se emplearon términos generales en inglés, espafol o
portugués, segun sea el caso, combinando los siguientes términos “intravitreal’, “intra-
vitreal” y “bevacizumab”.

° Busqueda avanzada de Google: https://www.google.com/advanced_search
5 Internacional Council of Ophthalmology:
http://www.icoph.org/advancing_leadership/ophthalmologic_societies.html?page=2
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lll. RESULTADOS

Se seleccionaron seis documentos obtenidos en la busqueda que corresponden a dos
guias de practica clinica, un articulo de revision, y dos capitulos de libros relacionados
con el objetivo del presente documento.

Finalmente, los resultados fueron presentados y deliberados en una reunién con un

grupo de expertos en oftalmologia de las diferentes Redes Asistenciales de EsSalud,
' para seleccionar y elaborar recomendaciones acerca de la administracion intravitrea de
bevacizumab, planteado en el Anexo 1.

The Royal College of Ophthalmologists (2018). Intravitreal injection therapy.
Ophthalmic Service Guidance (The Royal College of Ophthalmologists, 2018).

Es una guia del Colegio Real de Oftaimélogos que tiene como objetivo el orientar sobre
la realizacién de procedimientos con inyeccion intravitrea de la manera mas segura
posible.

\ La guia divide al procedimiento en tres etapas: preparacién pre-inyeccién,
- administracién de inyeccién, y manejo pos-inyeccién. Respecto a la primera fase, se
incluyen las siguientes recomendaciones: a) considerar la aplicacion de un anestésico
topico; b) la aplicaciéon de yodo povidona al 5 % en la superficie ocular tres minutos antes
de la inyeccion, y en caso de pacientes alérgicos al yodo se puede usar clorhexidina al
0.1 %; c) el uso de campos quirurgicos o separadores palpebrales no es considerado
esencial, pero los margenes palpebrales deben mantenerse alejados del sitio de
inyeccion; y d) la aplicacion complementaria de un anestésico subconjuntival puede ser
requerido en ojos con marcada inflamacion. En cuanto a la segunda etapa, la guia
enumera las siguientes recomendaciones: a) indicar al paciente que dirija la mirada al
sitio contrario de puncién; b) realizar el marcado del sitio de puncién el cual debe estar
a 3 a 4 mm del limbo; c) evitar inyecciones a nivel del meridiano horizontal; d) en caso
de que el medicamento esté precargado, se debe quitar cuidadosamente la tapa
protectora y expulsar el aire contenido en la parte superior de la jeringa; €) la conjuntiva
puede ser desplazada usando forceps o con aplicador de algodon estéril para que no
quede ninguna comunicacion directa entre el vitreo y la superficie ocular; f) insertar la
aguja de forma perpendicular a través de la esclerética con la punta dirigida hacia el
centro del globo ocular (esto evitara el contacto con el lente posterior); g) inyectar el
agente terapeutico lenta y cuidadosamente, evitando el contacto entre la aguja y el
borde palpebral; h) retirar la aguja con cuidado, se puede usar un aplicador con punta
de algodon estéril para evitar el reflujo y estabilizar el globo ocular; i) desechar la jeringa;
y finalmente, j) controlar la percepcién de la luz para evaluar si la arteria retiniana central
esta perfundida.

Fagan XJ & Al-Qureshi S (2013). Intravitreal injections: a review of the evidence
for best practice. Clin Exp Ophthalmol (Fagan & Al-Qureshi, 2013).
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Es una revision narrativa que se realizé mediante una busqueda en PubMed y Google
Scholar con el objetivo de presentar el nivel de evidencia en la literatura cientifica que
sustenta las practicas comunes de la inyeccion intravitrea, tales como, el lugar de
realizacién del procedimiento, tipo de anestésico, técnicas de asepsia, comparacion de
algunos agentes farmacolégicos comunes y el uso de antibiéticos.

Respecto al lugar de realizacion del procedimiento, se reporta que un estudio con 1844
inyecciones no encontré diferencias en la tasa de endoftalmitis entre dos centros, uno
que realizé el procedimiento ambulatoriamente sin antibiéticos tépicos y el otro con el
paciente hospitalizado y administracion de antibiéticos topicos.

En cuando al tipo de anestésico, se menciona que existen diversas técnicas anestésicas
para las inyecciones intravitreas: gotas anestésicas, compresas de lidocaina, gel de
lidocaina e inyeccion subconjuntiva de agentes anestésicos; sin embargo, los estudios
incluidos en la revisién midieron desenlaces basados en autorreporte ante la falta de
consenso en el uso de algun instrumento de medicién sobre desenlaces anestésicos en
oftalmologia.

De igual forma, no se encontraron estudios que permitan concluir que tanto la yodo
povidona o la clorhexidina logran reducir las tasas de endoftalmitis luego del
procedimiento.

Finalmente, se considera que la administracion de antibidticos pre y pos procedimiento
para prevenir la endoftalmitis no tiene suficiente evidencia o proviene de estudios
observacionales retrospectivos que sugieren que no existen beneficios.

Gomez-Ulloa et al (2009). Manejo de las inyecciones intravitreas. Archivos de la
Sociedad Espanola de Oftalmologia (Gomez-Ulla, Basauri, Arias, & Martinez-Sanz,
2009), y la primera revision de enero 2012 (Sociedad Espaiola de Retina y Vitreo,
2012).

Es una guia de la Sociedad Espafiola de Retina y Vitreo que tiene como objetivo difundir
entre los oftalmélogos un compendio de recomendaciones estandarizadas que faciliten
la administracién de inyecciones intravitreas bajo medidas de seguridad y fiabilidad.

La guia inicia sus recomendaciones considerando que se deben utilizar solo colirios
estériles, tanto para la dilatacién pupilar como para la anestesia topica. Seguidamente,
menciona que no existe un consenso sobre el lugar requerido para realizar el
procedimiento (consultorio, tépico o quiréfano), siempre y cuando se realice mediante
de una técnica esteril.

Respecto al uso de anestesia topica y reduccion de flora bacteriana. Se recomienda el
uso de un colirio anestésico tépico para comodidad del paciente y la lidocaina en gel no
es recomendada ante la posibilidad de actuar como barrera de la yodo povidona.
Asimismo, se precisa como una alternativa, la utilizacién de anestesia subconjuntival,

9
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pero teniendo cuidado en el procedimiento ante la formacion de una hemorragia
subconjuntival. Por otro lado, se recomienda el uso de yodo povidona al 5 % y 10 %
aplicada al saco conjuntival y para la limpieza externa de los parpados, respectivamente,
debido a que existe evidencia en donde existi6 una reduccion de las tasas de
endoftalmitis asociadas al procedimiento.

No hay evidencia de que el uso de antibiético tépico previo al procedimiento disminuya
el riesgo de endoftalmitis; sin embargo, solo se recomienda el uso del antibiético topico
de amplio espectro al final del procedimiento.

En la seccién sobre la secuencia del procedimiento a seguir en caso de inyecciones
intravitreas, se consideran los siguientes pasos: a) dilatacién pupilar para la
visualizacién del fondo de ojo; b) anestesia tépica con colirio estéril con lidocaina 2 %
en ampolla estéril, o colirio de anestésico; c¢) aplicacién de yodo povidona al 10 % para
la piel de los parpados, borde palpebral y pestafias, y al 5 % para el saco conjuntival,
dejandola actuar durante tres minutos; d) aplicacién del blefaréstato; e) medicion de la
distancia adecuada, desde el limbo hacia la pars plana considerando una distancia
normal entre estas estructuras de 3.5 mm en ojos afaquicos o pseudofaquicos y de 4
mm en ojos faquicos; f) indicacién al paciente de como posicionar el globo ocular

| (paciente debe mirar hacia arriba y al lado contrario al punto de la inyeccion); g)

localizacion del punto de inyeccion, el cual se aplica frecuentemente en el cuadrante
temporal inferior y se evita las tres y nueve horas por la localizaciéon de las arterias
ciliares; h) movilizacién de la conjuntiva en el punto a inyectar con pinza o bastoncillo de
algodén; i) insercién de la aguja de forma perpendicular a través de la esclera con la
punta apuntando hacia el centro del globo para evitar dafar el cristalino cuidando de no
contaminar la aguja por contacto; j) inyeccion del producto de manera suave para evitar
un efecto difusor; k) extraccién suave de la aguja, para lo cual se puede utilizar un
bastoncillo de algodon estéril, para prevenir el reflujo del farmaco o vitreo acuoso, y el
sangrado posterior; |) administracion de un colirio de antibiético de amplio espectro, dos
gotas tras la aplicacion de la infiltraciéon y durante unos dias después del procedimiento;
y, m) exploracion de la percepcion luminosa y visién de objetos, o de requerirse un
examen de retina con oftalmoscopio indirecto o con lampara de hendidura y lente de no
contacto.

Asimismo, se brindan algunas pautas posoperatorias, mencionando que no existen
estudios que comparen diferentes estrategias de seguimiento después del
procedimiento. Algunas de estas pautas incluyen: a) medicién de la presion intraocular
en los 30 minutos posteriores a la inyecciéon (preferiblemente con tonémetro de no
contacto); b) el uso de antibi6tico tépico de amplio espectro durante los dias posteriores
al procedimiento; c) no es necesario cubrir el 0jo; d) alta al cabo de pocos minutos del
procedimiento; y e) entregar por escrito los sintomas y signos de alarma.

10
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Shultz RW & Bakri SJ (2013). Intravitreal Injections and Medication Implants.
Ophthalmology, 4th Edition (Shultz & Bakri, 2013).

Es un capitulo de un libro de Oftalmologia que desarrolla unas recomendaciones acerca
de la técnica para inyecciones intravitreas. Al respecto, se divide el procedimiento en
tres etapas: pre-inyeccion, inyeccién, y pos-inyeccion.

Las recomendaciones para la etapa de pre-inyeccion consideran la realizacién de un
examen ocular externo, agudeza visual y control de la presién intraocular; llenar el
formulario de consentimiento informado; anestesia sea por via topica o subconjuntival;
y finalmente, la aplicaciéon de yodo povidona al 10 % en parpados y pestanas, y al 5 %
en superficie ocular.

La segunda etapa de aplicacién de la inyeccion incluye la verificacion del paciente, ojo
a intervenir y medicacioén a usar; uso de guantes quirirgicos o de examen; colocacién
de separador palpebral; aplicacion de yodo povidona al 5 % en el sitio de inyeccion; uso
de un calibrador para medir 3.5 a 4 mm posterior al limbo en el cuadrante preferido de
inyeccion; puncién con aguja de pequefo calibre (no mayor de 27 gauge) a través de la
conjuntiva o esclerética (perpendicular a la superficie o "tunelizada"); inyeccién lenta y
. constante de medicamento; contacto con torunda de algodon en el sitio de puncion para
"-5 evitar el reflujo; finalizando con la remocién del separador palpebral.

En la etapa de post-inyeccion, se recomienda la irrigacion de la superficie ocular y
periocular con cloruro de sodio; verificaciéon de la perfusion de la arteria central de la
retina; verificacion de la presién intraocular; ungltento antibiético topico y/o gotas al final
del procedimiento; y brindar recomendacion de cuidado posterior al alta.

Heimann H (2007). Intravitreal Injections: Techniques and Sequelae. Chapter 5.
Essentials in Ophthalmology (Heimann, 2007).

Es un capitulo de un libro de Oftalmologia; en el punto 5.3 explica la técnica quirtrgica
de la inyeccidn intravitrea. Al respecto, se precisa que diversos aspectos del
procedimiento no estan basados en evidencia y divide al procedimiento en tres etapas:
evaluacion preoperatoria y preparacion; inyeccion; y, evaluacion posoperatoria.

Dentro de la primera etapa se considera que |la administracion de antibidticos tépicos
preoperatorios es un punto de debate por la induccidon de resistencia antibiética.
Asimismo, no se obtienen ventajas cuando se administra antibioticos tépicos sobre la
desinfeccion con yodo povidona, por lo cual, en las GPC el uso de antibiéticos
preoperatorios es opcional. Al considerar el lugar del procedimiento, se menciona que
en EE.UU,, la gran mayoria de inyecciones son realizadas de forma ambulatoria
comparado con Alemania o Reino Unido, en donde las inyecciones se aplican en centros
quirurgicos o en ambientes exclusivos de forma ambulatoria. Respecto a la preparacion
del ojo y anexos, se sefiala que el estandar de desinfeccion preoperatoria es con yodo
povidona al 5 % y al 10 % en zonas de piel.

11
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En la segunda etapa, la aguja recomendada es aquella entre 27 y 30 gauge, sin estar a
favor de traccionar la conjuntiva o ingresar directamente. Al ingresar, se debe avanzar
6-7 mm hacia el centro del globo ocular, verificar la localizacion de la aguja mediante
oftalmoscopia indirecta, ir administrando el medicamento de manera lente, y finaimente,
retirar la aguja con un movimiento con aplicador de algodén.

Para la tercera etapa se recomienda que después de la inyeccion se realice un examen
de fondo de ojo y mediciéon de la presién intraocular dentro de los 60 minutos del
posoperatorio.

12
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IV. DISCUSION

El presente documento recoge informacién recabada de GPC de organizaciones
internacionales y en la literatura especializada en Oftaimologia respecto a
recomendaciones para la administracion de la inyeccion intravitrea de bevacizumab. En
tal sentido, se identificaron seis documentos, de los cuales dos corresponden a guias
de practica clinica, dos a libros de la especialidad, y una revision narrativa que permiten
dar respuesta al objetivo del presente documento.

"¢/ Asi, teniendo en consideracion que bevacizumab esta incluido dentro del Petitorio

Nacional Unico de Medicamentos Esenciales (PNUME) y por ello aprobado en EsSalud
para uso en el tratamiento de enfermedades relacionadas al factor de crecimiento
endotelial vascular, es menester proporcionar informacién técnica que ayude a las redes
asistenciales de EsSalud a nivel nacional a elaborar sus protocolos de administracion
de este medicamento tomando en cuenta sus contextos especificos, segun se establece
en la normativa institucional vigente. En tal sentido, el presente documento brinda
recomendaciones basadas en la evidencia sobre la aplicacion de bevacizumab por
inyeccion intravitrea. Es de notar que, aunque la literatura incluida y revisada menciona
. la falta de evidencia que permita llegar a identificar un procedimiento efectivo y seguro,
.| los documentos incluidos en su mayor parte coinciden en sus recomendaciones
“originadas en consenso o juicio de expertos (The Royal College of Ophthalmologists,
2018).

Existe consenso respecto a dividir al procedimiento de inyeccion intravitrea en tres
etapas, una pre-inyeccién, una de inyeccion y otra post-inyeccién. Dentro de |la etapa de
pre-inyeccién se brindan recomendaciones generales a todo procedimiento quirtrgico
como la firma de un consentimiento informado o medidas para una cirugia segura. Cabe
precisar que, bevacizumab es un medicamento que se administra para una indicacién
por fuera de etiqueta, por lo tanto, fue necesario el disefio de un consentimiento
informado especifico para los pacientes que usaran la tecnologia en EsSalud, que
oriente claramente: las indicaciones, limitaciones, administracion, alternativas,
complicaciones de la medicacién e inyeccion y las responsabilidades del paciente ante
el procedimiento. Por lo tanto, en la institucion se estaria cumpliendo con las
recomendaciones internacionales de la etapa de pre-inyeccion.

Respecto a la etapa de inyeccion, se incluyeron los pasos reportados y recomendados
que fueron hallados en la busqueda bibliografica. Asi, se puede apreciar algunos pasos
en comun al momento de realizar inyecciones intravitreas. En el caso del sitio de
realizacion de la administracion, existe consenso respecto a que este puede ser
realizado, tanto en sala de operaciones como en tépico de procedimientos que retinan
caracteristicas de esterilidad, asepsia y antisepsia. Asimismo, se recomienda la
aplicacion a nivel conjuntiva y en piel de orbita de yodo povidona al 5 % y 10 %,
respectivamente, con la finalidad de reducir las tasas de endoftalmitis. No se recomienda
la administracion y/o aplicacion de antibiético profilaxis por la posible interferencia con
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los anestésicos usados en el procedimiento. Otras recomendaciones propias de la
técnica estan descritas en el Anexo 1.

Se debe tener en cuenta que la administracion de bevacizumab intravitreo implica
algunos riesgos que se derivan mayormente del procedimiento (esto es, no relacionadas
al medicamento per se), entre los que destaca la infeccidn intraocular (endoftalmitis),
elevacion transitoria de la presién intraocular, catarata traumatica, sangrado vy
%'g desprendimiento de retina (menos frecuente). Por otro lado, existen los riesgos propios
\..... #/del medicamento (por ejemplo, reacciones alérgicas). En ese sentido, considerar las
_-f recomendaciones establecidas en el Anexo 1 permitira que la administracion intravitrea
de bevacizumab, se realice tomando en cuenta una serie de medidas necesarias, en
términos de cuando y qué pasos seguir, o que segun la valoracién de los especialistas
permitira reducir |la variabilidad y las posibles complicaciones que puedan surgir como
parte de la administracion intravitrea.

En resumen, a la fecha los documentos de la literatura cientifica internacional basan sus

recomendaciones para el procedimiento inyeccion intravitrea de bevacizumab en
=% consensos y opinion de expertos. Por este motivo y con la literatura revisada sobre este
‘D \_\I procedimiento, se convoco a especialistas de EsSalud en el campo de la oftalmologia
=,/ para que emitieran sus opiniones con respecto a qué recomendaciones seguir con
respecto a la administracién intravitrea de bevacizumab; en base a la experiencia clinica
que ellos tienen en la institucion y la evaluacién de los resultados de la busqueda
bibliografica. Asi, se consensué una serie de recomendaciones que estan
esquematizadas en el Anexo 1 de este documento, las cuales estan alineadas con la
literatura encontrada y que quedan a disposicion de las unidades prestadoras de
servicios de salud de las redes asistenciales a nivel nacional en EsSalud para que
puedan ser tomadas en cuenta cuando elaboren sus propios documentos y protocolos
especificos y contextualizados a su realidad local, siguiendo lo especificado en la
normativa vigente respecto a la elaboracion de manuales de procedimientos
asistenciales.
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V. CONCLUSION

El presente documento expone recomendaciones sustentadas en la revision de
literatura cientifica acerca de la administracion de bevacizumab mediante inyeccién
intravitrea. La literatura encontrada coincide en separar el procedimiento en tres
periodos o etapas: pre-inyeccion, inyeccién y post-inyeccién; considerando medidas
generales para la etapa pre-inyeccion o post-inyeccion, y recomendaciones especificas
para la inyeccion intravitrea.

Los resultados del presente documento de revision han sido complementados junto con
un grupo de expertos en oftalmologia para que en base a su experiencia clinica y los
hallazgos de la literatura revisada se elaboren una serie de recomendaciones acerca de
la administracion de las inyecciones intravitreas de bevacizumab que se describen en
el Anexo 1.

Por lo expuesto, el Instituto de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias - IETSI, toma esto
como una oportunidad importante para generar recomendaciones acerca de la
. administracion de bevacizumab mediante inyeccion intravitrea que realizan los médicos
°\ especialistas en EsSalud; lo que podria ser tomado en cuenta en la generacién de los
' propios documentos y protocolos de las unidades prestadoras de salud de las redes
asistenciales a nivel nacional y asi ayudar a disminuir la variabilidad clinica y a mejorar
los resultados en salud de nuestra poblacion asegurada, de acuerdo a la normatividad
vigente.
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V. RECOMENDACIONES

Se pone a disposicion del area responsable de normar las prestaciones de salud en la
institucion, el presente documento de recomendaciones, para que considere la
pertinencia de implementarlo a nivel institucional.

Cabe recordar, que los procedimientos médicos, deben ser aprobados por la maxima
| autoridad de cada establecimiento de salud, segun lo establecido en la Directiva N° 09-

~& GCPS-ESSALUD-2016 “Normas para la Elaboracion del Manual de Procedimientos

” Asistenciales en el Seguro Social de Salud-ESSALUD” aprobado mediante Resolucién
de Gerencia Central de Prestaciones de Salud N° 58-GCPS-ESSALUD-2016.
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ANEXO 1. RECOMENDACIONES REFERENCIALES SOBRE LA
ADMINISTRACION DE BEVACIZUMAB MEDIANTE INYECCION

INTRAVITREA

El presente anexo plasma las recomendaciones para que las unidades prestacionales
de servicios de salud en las redes asistenciales a nivel nacional en EsSalud, o el area
responsable de normar las prestaciones de salud en la institucion, pueda tomarlas en
cuenta en la generacion de documentos y protocolos propios sobre la administracion de
bevacizumab intravitrea, segun la normatividad vigente:

Diagnéstico/condicion
de salud

Degeneracion macular relacionada a la edad (DMRE),
edema macular diabético (EMD), y otras enfermedades
oftalmolégicas asociadas al factor de crecimiento
endotelial vascular.

Grupo etario

Adultos.

Denominacion del
procedimiento

Inyeccién intravitrea.

Recomendaciones
especificas pre-
inyeccion

Firma del “Consentimiento informado para el uso de
Bevacizumab en oftalmologia” (Se encuentra
disponible en la pagina web del IETSI" un modelo que
puede ser tomado por la unidad prestadora de salud
para la elaboracién del propio).

Coordinacién con el area de farmacia con la finalidad
de tener a disposicion las jeringas pre-cargadas con
bevacizumab.

Verificacion del paciente, procedimiento, agente vy
lugar correcto de aplicacion.

Monitoreo de signos vitales y presion arterial.
Dilatacion pupilar a criterio del oftaimélogo
responsable del procedimiento.

Recomendaciones
especificas durante el
procedimiento de
inyeccion

Propuesta de secuencia del procedimiento*:

1)

2)

3)
4)

Anestesia topica con proparacaina en solucion
oftalmolégica al 0.5 % o lidocaina subconjuntival al 2 %
en pacientes que lo requieran.

Aplicacién de yodo povidona al 5 % en conjuntivas y al
10 % en margenes de parpados.

Aplicacién de blefaréstato o separador palpebral estéril.
Medicién y marcado en la esclerética de una distancia
adecuada (3.5 mm en ojos afaquicos o pseudofaquicos
y de 4 mm en ojos faquicos) desde el limbo hacia la
pars plana mediante compas oftalmolégico estéril en el
cuadrante temporal superior o inferior, segun criterio
del oftalmdlogo responsable del procedimiento.
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5) Indicar al paciente la posicion del globo ocular (se debe
fijar la mirada en la direccion opuesta al cuadrante
elegido de inyeccion).

6) Insercion de la aguja (30 gauge) de forma
perpendicular a la esclera.

7) Administracion lenta y constante de bevacizumab.

8) Extraccion suave de la aguja con presién en el sitio de
puncién mediante hisopo o aplicador estéril.

9) Irrigacién de la superficie ocular con solucién salina.

10) Administracion de dos gotas de moxifloxacino al 0.5 %.

11) Retiro del blefardstato o separador palpebral estéril.

12) Exploracién de la percepcion luminosa y vision de
objetos del ojo tratado.

13) Oclusién con parche ocular por dos a cuatro horas.

Recomendaciones Indicar por escrito al paciente los sintomas y signos de

especificas pos- alarma.

inyeccion - Aplicacion de una gota de moxifloxacino al 0.5 % cuatro
veces al dia durante cuatro dias.

- Control al dia siguiente del procedimiento.

1. http:/Mww.essalud.gob.pe/ietsi/jpdfs/directivas/Propuesta-consentimiento-informado-
bevacizumab.docx

* El drea responsable de las prestaciones, o cada unidad prestadora de servicios de salud que
administra bevacizumab intravitreo debe valorar esta propuesta de secuencia de procedimiento
con sus especialistas de tal manera que el protocolo resultante se ajuste a la realidad local.
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