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Anatomía y fisiología del ojo

El ojo es un órgano complejo compuesto por muchas estructuras que 
trabajan juntas para posibilitar la visión.5

• La córnea, que cubre el iris y la pupila, es responsable de enfocar la mayor parte de la 
luz que entra en el ojo.5  
La córnea es donde pueden ocurrir las reacciones adversas asociadas con BLENREP.1,3,6

• La pupila, en el centro del iris, permite que la luz penetre en el ojo.5

•  El iris, que forma la parte coloreada del ojo, controla el tamaño de la pupila, que, a su 
vez, controla la cantidad de luz que entra al ojo.5

•  El cristalino es una estructura transparente en el ojo que, junto con la córnea, ayuda 
a refractar la luz y enfocarla en la retina.5

Belantamab mafodotina se une al BCMA de la superficie celular y se internaliza 
rápidamente. Una vez en el interior de la célula tumoral, el agente citotóxico (cys-mcMMAF) 
se libera y altera la red de microtúbulos, lo que conlleva a una parada del ciclo celular y a la 
apoptosis.1-3

En estudios no clínicos, belantamab mafodotina se infiltró en otras células del cuerpo, 
las células epiteliales corneales, por un mecanismo no relacionado con la expresión del 
receptor BCMA en la membrana celular.1 

Se han notificado reacciones adversas (RAs) con belantamab mafodotina. 

Esta guía le proporcionará información básica para ayudarle a comprender las reacciones 
adversas corneales, cómo pueden aparecer los síntomas, y la anatomía de la parte de la 
córnea que puede verse afectada.

Esta guía está destinada a orientar sobre los cuidados de apoyo y las modificaciones de 
dosis relacionadas con las reacciones adversas corneales. Esta información se conoce como  
las 3 Ms en el manejo de las reacciones adversas corneales: Monitorizar, Minimizar y 
Modificar. 

Las reacciones adversas corneales no son las únicas reacciones adversas asociadas con 
belantamab mafodotina.1

Belantamab mafodotina es un anticuerpo monoclonal conjugado con 
mafodotina, un agente citotóxico relacionado con reacciones adversas 
corneales conocidas.1-4
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Las reacciones adversas corneales están asociadas con el uso de belantamab 
mafodotina.1 

Córnea 
Hay 5 capas de la córnea: epitelio, capa de Bowman, estroma, membrana de 
Descemet y endotelio.5

La reacción adversa más común asociada con belantamab mafodotina fue la queratopatía 
(cambios epiteliales similares a microquistes en el epitelio corneal), que se caracterizó 
como cambios en el epitelio corneal (al examinar el ojo con lámpara de hendidura) con o 
sin cambios en la agudeza visual, visión borrosa y síntomas del ojo seco.1 
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Las capas celulares 
del epitelio corneal se 
regeneran, permitiendo 
la reparación después 
de un trauma, 
generalmente sin dejar 
cicatrices.6

•  La retina es la capa más interna del ojo que contiene células sensibles a la luz, que 
transmiten señales electroquímicas al cerebro a través del nervio óptico.5

•    El nervio óptico consta de fibras nerviosas que transportan información visual desde 
la retina al cerebro.5
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Modificar la dosis del tratamiento cuando sea necesario.

•  Se notificó disminución de la visión (Agudeza Visual de Snellen peor 
que 20/50; 0,4 según el sistema decimal utilizado en España) en el 
mejor ojo en el 18 % de los pacientes y pérdida severa de la visión 
(20/200 o peor; de 0,1 o peor según el sistema decimal utilizado en 
España) en el mejor ojo en el 1 % de los pacientes.

•  La mediana del tiempo hasta la aparición de hallazgos corneales 
de moderados a graves (mejor agudeza visual corregida [MAVC] 
o examen con lámpara de hendidura) fue de 36 días (rango: 19 a 
143 días), y el tiempo medio para la resolución de estos hallazgos 
corneales fue de 91 días (rango: 21 a 201 días). 

•  Los hallazgos corneales (queratopatía) provocaron retrasos en la dosis 
en el 47 % de los pacientes y la reducción de la dosis en el 27 % de 
los pacientes. El 3 % de los pacientes interrumpieron el tratamiento 
debido a las reacciones adversas oculares.

•  Se han notificado casos de úlcera corneal (defecto epitelial o 
queratitis infecciosa). Estos casos deben manejarse de inmediato y 
según esté clínicamente indicado por un oftalmólogo. El tratamiento 
con BLENREP debe interrumpirse hasta que la úlcera corneal haya 
cicatrizado.

Las 3 Ms en el manejo de las reacciones adversas

Monitorizar su visión, buscando cambios en la córnea. 

Un oftalmólogo debe realizar la 
evaluación de la agudeza visual y 
el examen con lámpara de 
hendidura. 

Examen oftálmológico antes del 1er tratamiento, 
antes de los siguientes 3 ciclos de tratamiento, y si está 
clínicamente indicado durante el tratamiento.

Examen oftálmológico 
antes de la 2ª dosis 

1ª Dosis
BLENREP 

2ª Dosis
BLENREP 

3 SEMANAS 3 SEMANAS 3ª Dosis
BLENREP 

3 SEMANAS 4ª Dosis
BLENREP 

Examen oftálmológico 
antes de la 3ª dosis 

Examen oftálmológico 
antes de la 4ª dosis 

Exámenes y observación de posibles síntomas oftalmológicos

Tratamiento cada 3 SEMANAS hasta la progresión de la enfermedad o toxicidad inaceptable

Reacciones adversas observadas en el ensayo 
clínico DREAMM-2 (estudio 205678)1

La reacción adversa más común fue la queratopatía (cambios epiteliales 
similares a microquistes en el epitelio corneal), que se caracterizó como 
cambios en el epitelio corneal (al examinar el ojo) con o sin cambios en la 
agudeza visual, visión borrosa y síntomas del ojo seco.

• Los trastornos oculares que se notificaron en más del 3 % de los 
pacientes fueron: queratopatía (71 %), episodios de visión borrosa 
(25 %), episodios de ojo seco (15 %), fotofobia (4 %) e irritación 
ocular (3 %).

•  Los pacientes con antecedentes de ojo seco fueron más 
propensos a desarrollar cambios en el epitelio corneal. 

Minimizar cualquier reacción adversa que puedan tener. 
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Examen con lámpara de hendidura
Los exámenes con lámpara de hendidura proporcionan información detallada 
sobre las estructuras anatómicas del ojo. Puede ayudar a detectar una serie de 
afecciones, incluido el ojo seco.12,13  
La evaluación de la superficie del ojo se realiza con una lámpara de hendidura 
y puede ayudar a identificar erosiones superficiales del epitelio o células 
superficiales dañadas.13,14

Informar a los pacientes: 
• Sobre las reacciones adversas corneales que pueden ocurrir durante el 

tratamiento con belantamab mafodotina.1

• Sobre la necesidad de realizar un examen oftalmológico, que incluya la 
evaluación de la agudeza visual y un examen con lámpara de hendidura, al 
inicio, antes de cada uno de los siguientes 3 ciclos de tratamiento, y durante el 
tratamiento cuando esté clínicamente indicado.1

Información para el paciente: 
La evaluación de posibles reacciones adversas corneales antes y durante el 
tratamiento con belantamab mafodotina puede ayudar a identificar a los 
pacientes que necesitan un seguimiento adicional y/o manejo por un oftalmólogo.1

Recuerde informar al paciente que debe llevar sus gafas graduadas a la visita oftalmológica. 
Se debe informar a los pacientes/cuidadores sobre los potenciales efectos adversos corneales.

Examen oftalmológico
Se debe realizar un examen oftalmológico, incluyendo la agudeza visual y un 
examen con lámpara de hendidura, al inicio, antes de cada uno de los siguientes 3 
ciclos de tratamiento, y durante el tratamiento cuando esté clínicamente indicado.1 

Los pacientes en tratamiento con belantamab mafodotina recibirán la "Tarjeta de 
información para el paciente" para facilitar la comunicación entre hematólogo y 
oftalmólogo.

MONITORIZAR

Los cambios en la agudeza visual pueden determinar si la modificación 
de la dosis está clínicamente justificada durante el tratamiento.

Evaluación de la agudeza visual
La agudeza visual, un "signo vital" de la función ocular, proporciona una medida de la 
capacidad del sistema visual para discernir diferencias precisas en el entorno visual.5 

La MAVC se refiere a la agudeza visual lograda con corrección (gafas), medida en la 
Tabla Estándar de Snellen.8

¿Qué se mide?
•  La función visual de un paciente se mide evaluando su capacidad para 

distinguir detalles concretos con y sin lentes correctoras, monocularmente y 
binocularmente.9

¿Cómo se mide?
• El paciente lee las letras más pequeñas que puede identificar en un gráfico 

(normalmente una Tabla de Snellen) ubicado a 6 metros de distancia o, si la 
tabla no se puede ajustar a 6 metros, se calibra la altura de las letras al tamaño 
apropiado.6,9,10

¿Qué significan las medidas?
• Visión "normal", una puntuación de agudeza visual de 20/20 o mejor (de 1 o mejor 

según el sistema decimal utilizado en España), indica una refracción y claridad 
adecuadas, el funcionamiento adecuado de la retina y, en general, el nervio óptico y 
corteza visual.5,6,9

•  Es posible que una puntuación de agudeza visual inferior a 20/20 (inferior a 1 
según el sistema decimal utilizado en España) deba corregirse con unas gafas 
nuevas o actualizadas, o puede indicar la presencia de una afección ocular.10,11
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Hay materiales de apoyo disponibles para pacientes y cuidadores, como imágenes 
para la agudeza visual, así como formas de describir los síntomas de estas 
reacciones adversas. 

En cada visita al médico, se solicitará a los pacientes información sobre: 
medicamentos que están tomando, información de contacto de su hematólogo, 
oftalmólogo, médico de atención primaria y cualquier otro médico especialista.

• Recomendar a los pacientes la administración de lágrimas artificiales sin 
conservantes al menos 4 veces al día en ambos ojos desde el primer día de 
perfusión y continuar hasta completar el tratamiento, ya que esto puede reducir 
los síntomas corneales.1 

• Se debe advertir a los pacientes que deben evitar el uso de lentes de 
contacto hasta el final del tratamiento.

• Se debe advertir a los pacientes que tengan cuidado al conducir o utilizar 
máquinas, ya que belantamab mafodotina puede afectar a su visión.1 

• Es necesario recordar a los pacientes que deben contactar de inmediato con 
su hematólogo si experimentan algún síntoma en la visión/el ojo. 

• Para pacientes con síntomas de ojo seco, se pueden considerar 
tratamientos adicionales según las recomendaciones de su oftalmólogo.1

MINIMIZARPuede evaluar posibles reacciones adversas corneales 
notificadas por el paciente con las preguntas:1 
• ¿Está experimentando algún cambio en su visión? 

• ¿Tiene antecedentes de problemas oculares?

•  ¿Ha notado enrojecimiento, sequedad, picazón, sensación de ardor o arenosa en los 
ojos?

• ¿Tiene sensibilidad a la luz?

• ¿Alguna vez ha tenido visión borrosa?

• ¿Tiene algún dolor en los ojos?

• ¿Ha notado lagrimeo excesivo de sus ojos? 

•   ¿Los cambios notificados en su visión u ojos después de comenzar el tratamiento con 
belantamab mafodotina han mejorado, continuado o empeorado desde su última 
visita?

•   ¿Ha estado usando gotas (lágrimas artificiales sin conservantes) para los ojos como se 
le indicó?
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Pueden ser necesarias modificaciones en la dosis de belantamab mafodotina para 
manejar las reacciones adversas corneales.1

Las reacciones adversas corneales pueden incluir hallazgos en el examen ocular y/o cambios 
en agudeza visual. Usted y su equipo deben revisar el examen oftalmológico del paciente 
antes de establecer la dosis de belantamab mafodotina y basarse en el evento de categoría 
más alta del informe del ojo más afectado, ya que ambos ojos pueden no estar afectados en 
el mismo grado. 

Durante el examen oftalmológico, el oftalmólogo debe evaluar:

•  Los hallazgos del examen corneal y la disminución de la MAVC.

•  Si hay una disminución en la MAVC, se debe determinar la relación de los hallazgos del 
examen corneal con belantamab mafodotina.

•  Se debe informar del hallazgo de categoría más alta y la MAVC al hematólogo.

Categoríaa,b Resultados del examen ocular Modificación de dosis recomendada

Leve Hallazgo(s)del examen corneal
Queratopatía superficial leve.c

Cambios en la MAVC
Disminución de menos de 1 línea 
desde la línea base en la Agudeza 
Visual de Snellen.

•  Continuar el tratamiento con la               
dosis actual.

Moderado Hallazgo(s)del examen corneal
Queratopatía superficial moderada.d

Cambios en la MAVC
Disminución de 2 o 3 líneas desde 
la línea base (Agudeza Visual de 
Snellen no peor de 20/200 ; no peor 
de 0,1 según el sistema decimal 
utilizado en España).

•  Suspenda el tratamiento hasta una 
mejoría a gravedad leve o mejor en los 
hallazgos del examen y de la MAVC. 

•  Considere continuar el tratamiento con 
una dosis reducida de 1,9 mg/kg.

Grave Hallazgo(s)del examen corneal
Queratopatía superficial grave.e

Defectos en el epitelio corneal.f

Cambios en la MAVC
Disminución de más de 3 líneas 
desde la línea base.

•  Suspender hasta una mejoría a gravedad 
leve o mejor en los hallazgos del examen 
y de la MAVC.

•  Considerar la interrupción del 
tratamiento cuando los síntomas 
empeoran y no responden a un 
adecuado manejo de los mismos.

a Nota: Esta guía no cubre todas las posibles reacciones adversas ni las modificaciones de dosis recomendadas. 
b  La gravedad se define por el ojo más gravemente afectado, ya que ambos ojos pueden no verse afectados en el mismo grado.
c Queratopatía superficial leve (empeoramiento documentado desde el inicio), con o sin síntomas.
d  Queratopatía superficial moderada con o sin depósitos parecidos a microquistes parcheados, turbidez subepitelial (periférica) o una nueva 
opacidad del estroma periférico.

e  Queratopatía superficial grave con o sin depósitos similares a microquistes difusos involucrando la córnea central, turbidez subepitelial 
(central) o una nueva opacidad del estroma central.

f  Un defecto epitelial puede provocar úlceras corneales. Debe tratarse enseguida y según esté clínicamente indicado por un oftalmólogo.

MODIFICAR
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Se recuerda la importancia de notificar las sospechas 
de reacciones adversas a través del Centro Autonómico 
de Farmacovigilancia correspondiente o del formulario 
electrónico disponible en https://www.notificaRAM.es. 

https://www.notificaRAM.es

