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En la cicatrizacién de las quemaduras quimicas oculares son necesarios los factores  E-mail: joemortiz@hotmail.com
de crecimiento enddgenos, presentes en el colirio de suero autélogo. En nuestro
caso en concentracion del 30 %, usado cada 2 horas favorecid la recuperacién de la
isquemia conjuntival, evolucionando hacia la normalidad. Este tratamiento tépico
es una terapia efectiva, asequible y segura para estimular la curacion de defectos
epiteliales conjuntivales en aquellos casos donde la afectacion por el caustico no
comprometa la viabilidad celular necesaria para su recuperacién lo que implicaria
forzosamente la realizacion de otras medidas quirtrgicas de soporte o de recons-
truccion de la superficie ocular.
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Abstract

In the cicatrization of ocular chemical burns there is the need of endogenous growth
factors, which are present in the autologous serum eyedrops. In our case at 30%
concentration, used every 2 hours favored the recovery of conjunctival ischemia, pro-
gressing towards total recuperation. This topical treatment is an effective, affordable
and safe therapy to stimulate the recovery of epithelial conjunctiva defects in those
cases where the chemical burn does not compromise cellular viability necessary for
recovery, which necessarily involve the use of other surgical support or ocular surface
reconstruction measures.
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Introduccion

La lagrima tiene propiedades épticas, mecdnicas, nutricionales
y antimicrobianas, por lo que es fundamental para mantener
el epitelio de la superficie ocular sano. Las lagrimas contie-
nen componentes como factores de crecimiento (mejoran la
reepitelizacion), fibronectinas (mejoran las adhesiones inter-
celulares entre células epiteliales y la matriz subyacente) y vi-
taminas (como la vitamina A que previene la metaplasia esca-
mosa interviniendo en la maduracién de las células epiteliales
corneales, epiteliales conjuntivales y caliciformes). Por lo tanto,
estos componentes lagrimales son vitales para la proliferacion,
migracion y diferenciacién del epitelio corneal y conjuntival.
Un déficit de estos factores epiteliotroficos, como ocurre en
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el sindrome de ojo seco, puede desencadenar alteraciones
severas de la superficie ocular como defectos epiteliales per-
sistentes [1].

El colirio de suero autélogo (CSA) es preparado desde una ex-
tracciéon de 40 ml de sangre venosa, que se centrifuga a 1.500
revoluciones durante 5 minutos. Se separa cuidadosamente el
suero a un medio estéril y se procede a la dilucién del mismo
con suero fisioldgico a la concentracion deseada. La distribu-
ciéon se realiza en envases estériles de 5ml bajo proteccién
contra la luz ultravioleta (la vitamina A se degrada facilmente
con la luz). Asi se consigue un producto natural, no alergénico,
con propiedades biomecanicas y bioquimicas similares a las
lagrimas normales (tabla 1).
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TABLA 1. Componentes de la lagrima y suero.

LAGRIMA (basal) SUERO
Proteinas
Total 7,359/l 68-82 g/l
Lisozima 2,399/ 4-15mg/I
Lactoferrina 1,51 g/ -
Albumina 54 mg/I 35-55 g/l
[o[€] 32mg/I 8-184¢/l
IgA 411 mg/Il 0,9-4,5 g/l
IgM - 0,37-2,8 mg/I
IgE = 0,25-0,7 mg/I
IgD = 3-300 mg/I
CuZn-SOD 103 ng/mg prot. —
Factores de crecimiento
EGF 1,66 ng/ml 0,72 ng/ml
TGF-a 180-247 pg/ml 147 pg/ml
TGF-B1 == 140,3 ng/ml
TGF-f32 55 pg/ml --
Vitaminas
Vit. A 16 ng/ml 883 ng/ml
Vit.C 17 pg/ml 7-20 pg/ml
Antioxidantes
Tirosina 45 uM 77 pM
Glutation 107 pM —
Glucosa 26 mg/I 0,6-1,2 g/l
Electrolitos
Sodio 145 mEq/I 135-146 mEq/I
Potasio 24,1 mEqg/I 3,5-5 mEq/I
Calcio 1,5mM 1,1 mM
Cloro 128 mM 96-108 mM
Bicarbonato 26 mM 21-29 mM

Adaptada de: Tsubota K, Higuchi A. Serum application for the treatment
of ocular surface disorders. International Ophthalmology Clinics 2000.
Nutrition, Vol.40, No.4, 113-122.

En cuanto a la estabilidad de sus componentes, Tsubota et al [2]
no detectan cambios significativos en la concentracién del fac-
tor de crecimiento epidérmico (Epidermal Growth Factor, EGF),
vitamina A y factor de crecimiento transformante (Transform-
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ing Growth Factor, TGF-f1) durante un periodo de 1 mes de
almacenamiento en frigorifico (- 4°C), tras realizar mediciones
de estos parametros al principio, a los 7 dias y al mes. También
se investigo el efecto de un almacenamiento mas prolongado
en congelacién (- 20°C), comprobandose que la concentracion
de todos los componentes anteriores se mantuvo invariable
durante un periodo de 3 meses.

Las quemaduras quimicas o térmicas ocurren entre un 7.7%y
un 18% de los traumatismos oculares. La mayoria de las vic-
timas son jovenes. Las quemaduras ocurren frecuentemente
en el medio laboral, con menor frecuencia en el domicilio y
mas raramente como agresiones. Como normalmente existe
una destruccion de células stem limbares corneales aparecen
lesiones como Ulceras corneales recurrentes, Ulceras estro-
males crénicas, neovascularizaciones corneales profundas,
metaplasia conjuntival corneal e incluso hasta perforaciones
corneales [3].

En el tratamiento de las quemaduras quimicas oculares, debe-
mos diferenciar distintas fases [4]:

« Fase inmediata o emergencia.

« Fase aguda: 0 - 7 dias.

« Fase reparadora precoz: 7 - 21 dias.

« Fase reparadora tardia o de rehabilitacion visual: 21 dias-
meses-anos.

En la fase aguda, reparadora precoz y reparadora tardia esta
indicado el CSA al 20% instilado de forma frecuente, cada 2 - 3
horas, asociado a otros tratamientos tépicos y quirdrgicos. La
indicacion de unos u otros vendra determinada por la evolu-
ciéon de la superficie ocular causticada hacia una metaplasia
escamosa Yy/o insuficiencia limbica o hacia la reepitelizacién
normal, hecho que depende de multiples factores entre los
que destacan el tipo de caustico, la profundidad de la lesion,
que esta en relaciéon con su pH y el tiempo de contacto con
los tejidos, y la lesién en los tejidos que se puede medir por
la extension de la isquemia [4]. En cualquier caso, tras una
quemadura quimica o térmica grave de la superficie ocular el
objetivo terapeutico debe ser restaurar una superficie ocular
y una transparencia corneal normales. Si la cicatriz corneal es
extensa y/o existe deficiencia de células stem limbares técnicas
quirdrgicas como injerto de células stem limbares, trasplante
de membrana amnidtica e incluso queratoprotesis podrian lle-
gar a ser empleados para restaurar la visiéon [5].

En la literatura hemos encontrado descripciones del uso de
CSA en concentraciones al 20% [2], al 50% [6] o al 100% [7],
pero no al 30%.

Se presenta el caso de un paciente de 26 afios con una isque-
mia multifocal de la conjuntiva bulbar y tarsal por causticacion
con cemento que fue tratado con éxito con instilacion de CSA
al 30 %.
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Caso clinico

Varén de 26 aios que acude a urgencias por quemadura qui-
mica con cemento (2Ca0.Si02 + 3Ca0.Al203 + 4Ca0.Al203.
Fe203) en el ojo derecho (OD), sin antecedentes personales
de interés. En OD se realiza lavado con suero fisiolégico duran-
te 25 minutos. A la exploracion oftalmoldgica se obtuvo una
agudeza visual (AV) de 9/10 en OD y 10/10 en ojo izquierdo
(Ol). En la exploracion biomicroscépica destacaba una isque-
mia conjuntival multifocal nasal inferior, asociada a zonas de
hiperemia conjuntival bulbar y tarsal superior con un defecto
epitelial corneal completo salvo una pequefia zona superior y
temporal (Figura 1). Se inicié tratamiento con corticoesteroi-
des orales y tépicos, con suplemento vitaminico A y E por via
oral y ciclopléjico y antibidtico tépico.

4 N\

EIDLYEA 24 horas tras causticacion. Insuficiencia limbar
minima nasal con hiperemia conjuntival bulbar y
tarsal superior en OD.

- J

A los 7 dias la AV en OD es de 9/10, con buena resolucién de
la epiteliopatia corneal central, persistiendo isquemia impor-
tante en la conjuntiva nasal inferior con engrosamiento, que
respeta la zona yuxtalimbica (Figura 2). La conjuntiva tarsal
superior continda hiperémica con una linea blanca horizontal
de fibrosis. En este momento se decide afadir al tratamiento
CSA al 30% cada 2 horas.
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G ¥A Dia 7 postcausticacion. Isquemia conjuntival
nasal inferior que respeta zona paralimbar, con
hiperemia nasal. Se aprecia zona de tincién
positiva con fluoresceina.

- J

Desde el inicio de CSA al 30% aparece una reepitelizacién con-
juntival progresiva y rapida (a los 7 dias de iniciar tratamiento
ha disminuido la superficie isquémica al 50%), con un epite-
lio de caracteristicas conjuntivales que va creciendo hacia la
zona interior del defecto isquémico. A las cuatro semanas de
tratamiento con CSA al 30% la AV de OD es de 10/10, con una
minima zona de isquemia conjuntival nasal inferior, asociado
a una disminucién de la hiperemia. Se completa en este mo-
mento la pauta descendente de corticoides tdpicos y se deja
tratamiento exclusivamente con CSA al 30% y lagrima artifi-
cial sin conservantes a demanda. A los 4 meses el aspecto de
OD es normal, persistiendo un pequeio cordodn fibroso en la
conjuntiva tarsal superior que no representa molestias para el
paciente (Figura 3).
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4 N\

EIVLYEA A los 4 meses, epitelio conjuntival de
caracteristicas normales, no hiperemia ni
zonas cicatriciales. Cicatriz fibrosa minima en
conjuntiva tarsal superior.

Discusion

Multitud de estudios clinicos constatan el éxito del CSA en el
tratamiento del ojo seco severo, queratoconjuntivitis limbica
superior, defectos epiteliales persistentes, erosiones epitelia-
les recurrentes y como adyuvante en la cirugia de reconstruc-
cién de la superficie ocular [2,8]. Sin embargo los protocolos
(tabla 2) para la preparacion de CSA varian considerablemente
entre los estudios, lo que podria introducir diferencias bioqui-
micas y de efecto en el producto. Asi las concentraciones de
EGF y TGF-B1 de un suero no diluido, si se centrifugan a 5000
rpm durante 10 minutos, serian de 802 pg/ml y 6029 pg/ml
respectivamente, pero si centrifugamos a 1500 rpm durante
5 minutos serian de 510 pg/ml y 33200 pg/ml [1], hecho que
nos confirma que nos encontramos ante un producto muy va-
riable segun los pardametros que se utilicen en su elaboracién
en laboratorio.

El uso de la concentracién de CSA al 20% en Suero Salino Bal-
anceado (BSS) se basa en resultados obtenidos de crecimiento
celular in vitro [9]. En nuestra experiencia clinica utilizamos la
concentracion al 30 %, basandonos en criterios empiricos de re-
spuesta de reepitelizacion y de confort de nuestros pacientes.
Trabajos de Tsubota et al [2] nos informan que la concentracion
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TABLA 2. Parametros descritos en la preparacion de colirio de suero
autdlogo, variaciones en produccion, almacenaje y aplicacion.
rpm, revoluciones por minuto; BSS, Solucién salina balanceada.

FACTOR DE PRODUCCION VARIACIONES PUBLICADAS

Fase de coagulacion 0a 2 dias
Centrifugaciéon Desde 1500 a 5000 rpm

Duracion de la centrifugacion 5 a 20 minutos

Diluciones 20%, 33%, 50% o 100%
Diluyente 0.9% NaCl, BSS, 0.5% cloranfenicol.
Contenedor Ta6ml

Aplicaciones diarias Desde horarias a 3 veces al dia.

Adaptada de: Geerling g, MacLennan S, Hartwig D. Autologous serum eye
drops for ocular surface disorders. Br. J.Ophthalmol.2004;88:1467-1474.

de factores de crecimiento, vitamina A y fibronectina, al 100 %
o diluidos en suero fisioldgico al 20% permanecen estables al
mes a 4° C, y durante 3 meses a -20°C, por lo que deducimos
que al 30% no deben presentar alteraciones.

Existen otros preparados bioldgicos que se utilizan con el fin
de favorecer la regeneracion de los tejidos oculares. Técnicas
de autohemoterapia subconjuntival (inyecciéon subconjuntival
de sangre autologa) se aplican con buenos resultados en las
causticaciones desde hace afos, y ultimamente la inyeccién
subconjuntival de concentrados plaquetarios autolégos (plas-
ma enriquecido en plaquetas) ofrece buenos resultados, evi-
denciando una disminucion del tiempo de cicatrizacién con-
juntival en pacientes con quemaduras oculares. Por lo tanto,
la accion regeneradora tisular de la sangre puede encontrarse
fundamentalmente en la fraccion plaquetaria, que contiene
factores de crecimiento en el interior de las plaquetas almace-
nados en los granulos alfa, entre los que existen varios factores
enddgenos implicados en la reparacién de tejidos, incluido el
ojo [10].

Recientemente Sharma N et al [11], publican resultados mas
efectivos con colirio de suero de cordén umbilical que con co-
lirio de suero autdlogo o con lagrimas artificiales para la res-
tauracion de la superficie ocular de 33 ojos con quemaduras
quimicas oculares agudas.

En la cicatrizacidon de las quemaduras conjuntivales se ha de-
scrito cierta actividad de factores de crecimiento endégenos en
su regeneracion [10], por lo que el uso de CSA aportando estos
factores puede disminuir el tiempo de cicatrizacion conjunti-
val. Concretamente en nuestro caso, el CSA al 30 %, usado cada
2 horas favorecié de forma espectacular la recuperaciéon de la
isquemia conjuntival, evolucionando hacia la normalidad. Este
tratamiento topico es una terapia efectiva, asequible y segura
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para estimular la curacién de defectos epiteliales conjuntivales
en aquellos casos donde la afectacion por el caustico no com-
prometa la viabilidad celular necesaria para su recuperaciéon
lo que implicaria forzosamente la realizacion de otras medidas
quirdrgicas de soporte o reconstruccion de la superficie ocular.
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