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suitados obtenidos en el tratamiento ie conjuntivitis alér-

#ice - con:antzzoline y cimetidina con sesenta pacientes que

acudieron

5.3.T.8.. Los resultados obtenidos no fueron muy zlentado-
res como =ra de esrerar, sin embar:io, no hubo recciones se-
cundarias por lo que €éste tratamiento se sugiere como una

zlternztiva an 18 conjuntivitis zlér-ica.



II . ANTECEDINTES.

"Los anticuerpos IgZ son de zrsn importanci-: clfnica como
medisdores de reacciones y enrermedades atdpicas (zlérgi-
cas). Cuando los antfzenos especificos reaccionan con los
anticuerpos IgE unidos a los r2ceptores de 1a membrana
de los mastocitos o de los leucocitos, su reaccidn pro-
voca la dasgrenuvlieécidn dei mastocito o del leucocito, 1i
berando susﬁénciésiﬁésbactivas, liberadas como consecuen=
cia del contacté de las células sensibilizadas nor los an
ticuernos Igé con el alergeno incitante originando sig-
nos y sintomas caracterfstvicos de los nadecimientos atépi
cos.  Istos signos y sfntomas denenden de la localizacidn
y sitio en donde las células zensibilizadss para las rea
ginas, que se ponen en contacto con el zlergeno; las célu
lags mastoidzs al ser activadas y degrsnuladas liberan me
diadores quimicos como la hi.tamina, sustancia anafilfeti
ca de reaccidn lenta (3A2L), bradicinina y otras. Esto ex
plica porque el broncoespasmo no resnonde al uso de anti-

histaminicos.

IXiste una notable predisnosicidn hereditaria a la apa-

ricién de manifestaciones aléraicas ¥y con exactitud no
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se conoce la razén, se cree gque los individuos atdpicos pro
ducen mayor cantidad de IgZ de lo normzl y vosiblemente

alterada.,

8l tratamiento antihistemfinico es eficaz en los trastornos

e 12
alérgicos donde varticipa la histamina.

Ei ojo hﬁmano reaccions inmunoldgicamente a una variedad de
sustanciag externas, las cusles pueden producir una enferme
dad ocular alédrgica, gue se caracteriza por los siguientes
signos: edemz periorbitario agudo, manifestacibn de hiper-
sensibilidad inmediaa y vuede ser seguido de la administra-
cibn de antigeno en un individuo previamente sensibilizado-=
por alimentacidn o el uso de drogas, la reaccidn es frecuen
temente asociada con altos titulos de IgE circundante y ge~
nerglmente el edems de pédrvados es bilateral, acompariado de
guemosis conjuntival, urticariz, los =signos unilaterales a-
gudos nueden resultar de la inoculacidn local, la quemosis
conjuntival aguda opuede ocurrir en ausencia de edema palpe-
bral como respussta & la inoculacidén iocal de sustaneciasg 7=
antf{génicas (frecuentemente polen) directamente en saco con

juntival de individuos sensibilizados.



{os grados de rspuesta dependen del-gfado“de sensibiliza-
eidn vrevia y ddsis de =zntfzeno.

ia conjuntivitis alédrgica susle clésificérse de acuerdoal
tipo de antigeno, sin embrago, la respuests al tejido es si
milar,

a) Fase aguda: Hiperemia y edema de los tejidos.
b) Fase subagudza: Infiltracién celular de iinfocitos, célu
las plasmdticas, eosindfilos, basdfilos y células mastoides

c) Pase crdnica: Prolirerzcién epitalial e hipertrofia pa-

a

pilar, qus pueile »rogreszsr 2z ribrozis.

Muchszs ent'ermedade - oculizres alérgicas pueden ser clasifi-
cadzs por lez apariencis de ciertas caracteristicas de empe=
drado (hivertroiis de w»napilas) en la conjuntiva tarsal, in-
filtrados a nivel del limbo, vz2scularizacidn corneal, infil
trados corna-les -ecurrentes; nueden s2r z:0ciados con la -
pérdida de‘cabello, eccema, dermatoconjuntivitis atépica, -
edems de parpe=dos, liquenificacién en zontacto con firmacos
y ademds los clnsicos signos y sintomss de la conjuntivitis

alérica (prurito, ojo rojo, etc.,). 2-5

Ia cronobiologfs es un estudio d2 veriabiliidad de funcidn

bioldcica, noy en dfa =s bien reconocido que la periodici--



L
dad Qe 2 noras (circadirano‘),_ZS;b;"_‘)O’ dfas (circamensual),
h's uﬁ afio cirea— snual; son atribﬁibles & las funcionss bhio-
l3gicas ~umanas en la salud y 1a enfermedad. £Z1 reconoci-
miento de los procesos ritmicos es indisrensable pzra en--
tender ia natogédnesis asi como el tratamisnto de la enferme
dad, ‘os sintomes y exacerbaciones humanas de la enfa2rmedad

tienen cierto. ritmo-y ello juega un papel importante en la

cronofarmzcologf{ds "Bl proposito es el de relacionar el siz-

3

7

21 uszo d2 luhriesntes oculares que actian como sustituto

de 14zrima jue minimizan i1a peneitracién del antfgeno a ia
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'conjuntivg:agtﬁa;cpmo;diluyentéwﬁélkaﬁtigépo,'podria ancare

cer el trénsito conjunsiv

O]
9]

a1 yitiempo del  anti{geno,

quear 155 ‘ceceptores Hl que inducan nrurito y no especifica

nars- H2 qus inducan ojo rojo.

fa esxistencia 12 H2 receptores sa la zuperficie ocular hu-
mana (células mastoidss y basbéfilos), 1a accidn de= la hista
mina  s3obre los receptores H2 producsn vasodilatacidn (hipe
remia), ardor y wrurito, ausz 3oa bloguaidores al aplicar un
antazonista H?2 (cimatidina),. los antagonistas H1l recentores
comn la Aantazolina no bloiusan los efea%i0s de vascodilata——-
cidn. ios 42 receptores, jusgan un rol en el sistema inmuno

18zico wvasgcular, la estimuiacidn ds2 los receptores H2 produ
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cen vasoconstriccién. ia nistamina aumenta la permeabilidad

vascular,~aifestiiﬁlér‘153 reéeptores Hl y H2. 354.

‘ta demostracidn de los H2 recentores 2n 1la superficie ocu~
lar humana suziere la preparacidén de un antaronista H2 re--
cevtor solo 6 en combinacidn con antagonista HL para el tra

tamiento d2 agusllos vroce

303 .7que consisten en 12 liberacih

el dsurre en los oroczsos alérgicoas tales

de la hisbteminas
o ; 1’9’10.

2 histamina fuéd detectada por
vez primera por‘Bévet &v§tﬁﬁﬁ en 1937 en Francia, en uaia sg
rie d2 aminas con una fﬁﬁciSn de éter fendlico, sintetiza--~
dos por Fourneau con resultados muy tdxicos. EZn 1542 un de-
rivedo dimetilaminico, vremarads por Mosnier e investigado
nor Helpern, también sdxics, sin smbarzo, aceptable para uso
clinico (antergan); primeré droga blonuzadora de la histami-
na, emplezia en %erapdutica e introducida poco después el ma

leato de ovirilamina en 1344 nor 3ovet ¥ colaboradores,

En Bstados Unidos gl dascubrimiento - antagonistas efecti
vos ditenhidramina (_oew y colaboradorss en 1946 ) y tripele

namina oor Yokman y - ¢olaborsdores en el mismo afio.
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Segin las respuest-s a 12 histamina que impidean los anta--
gonistas actian en los recsptores para la histamina, se cla

sifican an =agentes bloauaadsras H1 y H2.

Mecznismo d2 ~cecidn; sctdan ocupando receptores en c¢élula -
efectora, con exclusidn des l=s moléculas agonistas, sin ini-
eizr vor s{ mismos una re:spuests, la zccidn 23 competitiva y
revarsible., Todos los oplogueadores Hl tienen =fzctos secun--
darios raramente serios y dz2sapzrecan a menudo con el tratz
miento constante, el erecto =ecundario mds frecuente o3 12 —
gedacidn y otros de no menos imnortancia son el mareo, tini-
tus, cansancio, =zstenina, édinamia, fatiga, incoordinacidén,fa
tiga, visidn borrosa, intranquilid=d, insomnio, euforia, tem

blores, snocrexiaz, nfdusea y seguedad dz boca. los compuestos-

o
[4:]

piperazina, ciclizina y meclizina noseen efectos teratogé

nicos.

Ios blojueadores H1l tienen un margen relativamente alto de-
sesuridad, =1 envensnamiento agudo es comin accidentalmente

en nidAos o como instrumentos de suicidio en adultos.

los ziznos y sfatomas de envanenanmiento son similares a lm

de ia atropina aque inciuyen alucinacinnes, exitacidn, ataxia,
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,incoordinacidﬁ,Jéﬁétbsis,%copvulsiones, midriasis fija, con

riubor’ facial y fiebre. -

En ‘enrermedades alérzicas su erfecto es nuramente paliativo
¥y se limita a la su»residn en zrado variable de los sintomas
por el efecto T"armacoldgico de la histamina liberada vor la

rescceidn ant{geno-anticuerpo.

Azrantas blonueadsres HZ;'ia cimetidinz, antagonista compe-
titivo reversible de l%s'aécidneé de histamina que ejerce so
bre los receptoras H2 es selectiva en su acecidn y no influye
en los erectos de la hnistamina, mediados vor los receptores
Hl, no se szbe jue influya en l:s respuestas a fdrmxcos o au
tacoides gue zctilsn nor madio de otrow recevtores. lLa toxici
dad es bien toieradz y sus srectos secundarios son infrecuen

tes ¥V ganecilmente menorss: cef-lea, mareo, fatiga, mialgiasg

11

w

constipacidn o dimrrea y erupcidn cutinea.
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III. 33TADO ACTUA L.

El tratamiento de las conjuntivitis alérgicas a base de esg
teroides, ocasioné una multitud de eif'szctos colaterales ¥y
es diffecil un regimen terapéutico adecuado, vor lo que el

usd de bloaueadores Hl ¥y H2 pueden resultar provechosos.
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IV, OBJETIVO,
Bl oroposito fundamental de este estudio es comparar la
respuesta clfnica y efic cia de los bloqueadores histaminér

gicos HL y H2 2n pacizntes con conjuntivitis alérgica.
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V, JUSTIFICACION,.
1 uso de un regimen teravéutico mds efectivo y sin los
efectos colaterales de los utilizados actualmente justifi-

ca el nresente estudio comparativo.



VI. HIPOTE=3Is.

Si la respussta alérgice en el ojo humeno es debida a
receptores de lz histemina H1 y H?; nor lo Tanto =21 apli
car antagonist:s H1l y H2 ocularmente, seguramente lz res-
puestez alérgica serd Dblooueada, 10 cuzl s2 traduce como

una mejor{z clinica de los paciantes en estudio.



VII. MaTERIA: Y WET0LO.

a). Recursos Humanos.

Médico residente de tercer afio de 1= esvecizlidzd de

oftalmoloria,
Médicos =dseritos al .ervicio
apoyo Yy =sesoris.

Personzl de -lzbor=torio; como

L). Recursos materiaies.

de Oftalmoiogfs; como

auxiiiares.

1Ampzra de hendidura de  Hang=-3treit.

Fluoreceins.,.

¢)e Recursos de apoyo para el dizzndstico.

Cultivo de secrecionss ocul- Es.

Técnica de anticuernosz monoclion: . es Tluorecentes.

para identificszcidn de clamidi=,

d;. Método.

Se tom2ron en cuentz criterios de inclusidén de pacients

tomando en cuenta las c-racterfaticas clinicas de conjuntivi

tis alérgica, de un mes o mds de evolucidn, sin cudro in--

feccioso agreczdo { virel, micdtico o bzcterizno)}, as{ como

se excluysron enfermadsades sistémicus agregadas ( disbetes

mellitus y entermedadss de la co'dgena).
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Los eriterios de éxclusién que se tomaron en cuentz para -
le discriminacidn de pacientes fueron principailmente infec-—-=-
ciones oculares agrersadas y enfermedadss sistémicas tales --
como dizbetes meilitus, enrermedades de la coldszena (crd——-

nico degenerativas.

2). Bl universo de trabajo se tomo a partir de vacientes que
acuidiaron &l seryibio de offalmologia en la consulta externa,
con.datos-sugestivos de conjuvitis aléragica, sin imvortar la
e;ﬁlﬁcidn; edid o sevo. 3e estudian un total de 60 pzecientes
divididos‘en dos srupos de= 2D personzs cada uno., El orimer -
gfupo tratado con Zotas cada ocho horisg, vreparadss con 30 mg
de cimetidina dilufdos en 15 ml. de l2grifilm (alcohol poli-
vinf{lico y iubricantas ocular); durante un mes, con estrecha
vizilaneis, wprincipslmente tensidn intraocular.

31 ssrundo sruvno de paciente es el tr tado con midazol go--

tas, dos gotas c=d= acho horas, los cu=les contenfan antazo-

9

linz mfs na’azolina, Jurante un mes, con vigilancia estrecha
y tomz de ta2rsidn intrsocular,

loz nzcisntes fueron saguidos dursntz tres meses de evolucid

G
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JION 93 DATOS

.Tratamiento con cimetidina

J2X0 Zdad Zvolueci’n Reanuesta

R #r.0S8 a2l Ov .
| 5 2 Razular Nekativo
P 5 2 Resuler Mezztivo
I b 1 W huena 2o %ivo
ot 3 3 Muy busnn> Teeativo
M 44 2 Reguiar Nezativo
B 37 2 No acude a consulta
i 10 4 malo Toaitivo
Ky id 3 Rezuler Dozitivo
Iy 2 X Taano
P 77 -1 R2zuiay
M Q 4 Bueno
® w Smaszesz :
» 3 1
o 15 2 Tareties
F 14 2 Wa=ativo
il 20 5 meses Malo Negativo
r 5 1 Bueno Nezativo
M 10 4 Malo Negativo
M 1z 3 Malo Negztivo
P ) 49 2 Regular Negativo
M 11 2 Malo Negativo
F 52 2 Bueno Negativo
M 20 3 Rezular Negativo
Iy 25 5 NMalo
» 41 9 HMalo Pozitivo
M 13 2 Rasultr
i 46 2 Malo
o psl 2 Ramaliy
" 27 ! 5 mlo
B 23 5. meses Wiy hueno
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wadrs  Ho.o 4 Respuesta 2L fratsmiznto con cimehidins
GTrure Mo, L
S
Mo, Muy bueno Bueno  Rezulsr Mzlo Yo zcudid
1 2
2 R
3 ¥B .
4 NMB
5 R
& A
T M
3 R
3 B
10 : R
11 B
12 R
13 R
14 R
15 R
18 it
17 3
18 m
19 M
20 R
21 M
22 B
23 R
24 M
25 i
n6 R
27
a3 1
20 R

30 B !
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Resnuesta aL Resuitadods
tratamiento laborstorio
Fegular Hegstivo
Regular Negativo
WMalo Nezativo
falo Hagativo
Regular Nggativo
Regular Negstivo
My bueno Negetivo
Malo Nagativo
No regreso = consulta
Wuy bueno Negativo
Regsular NMegativo
Regular Hegativo
W=lo Hegrtivo
Maio Negetiveo
Muy bueno _ Megetivo
Myy bueno Negativo
Regular Negativo
Regular Negativo
Regular Negativo
Malo Negativo
Bueno Positivo
¥alo Negstivo
Rezular Negativo
Byyeno Negeztivo
Mg .0 Jegativo
3ieno Negstivo
Yo regresy = cinsulta
Mg lo Negativo
3ueno Negetivo

No regreso = consulta




Jundro Wo. €&

Relzcidn , edad ¥ =sexo .

; r.‘ I.'\J. -

30 naciesntes . . ftirupo fo.
Mimero Esad "~ Sexo
1 3 ¥
2 Y3 W
3 5
4 5 M
5 5 B
5 5 LI
7 T Mo
3 7 IE
9 7 M

10 7 M

il 3 =

12 3 2

13 Q 24

14 a - il

15 3 Ky

16 iz B

17 12 P

18 13 M

19 13 M

20 13 F

21 14 ?

22 18 P

23 21 M

24 2L ?

25 27 P

25 29 M

27 30 i

23 32 i

23 34 B

30 a0 M
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Cusdro No. T
C-nipd .No. 2
Edad afios M 3exo P Tatal
3 1 1 2
5 2 2 4
T 4 0 4
3 0 2 2
9 2 1 3
12 o 2 2
13, 2 1 3
12 0. i 1
18- N S 1
21 1 1 z
27 0 1 3
29 1 0 1
30 1 0 1
32 0 1 1
34 1 0 1
40 0 1 1
TODAY 15 15 ki
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Gréfica 1
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Histograms freouencizs. de

Fe.

12

2 - 13 14-23 24-33  34-43 £4-52 54-77

Grunos de edad

Bl rrimer grupo fué el mds frecuente
cor: 12 pecientes er el intervalo de
tres a trece afos.



Gréiics Ko
Folizono de frecu
© Frecuencis -

Fec.

12

1=

3 =13 14-23  24-33  34-73  44~83 5§4-77
Grupos de edad.

fediz 21.83
Mediznz 17.5



Gréfica Fo. 2, o
Frecuencia en‘cusnio & sexo
Frupo No.. 1, b s
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Sexo

- Mfs: frecuente en el sexo
.con poco. sigrnificade esstrdfstico.
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Gréfica &

Histograms : _
Resulitadog del trets mlento cor Ceimetiding
Pc Grupo 1. ‘

13

5

4

32

1 - l

¥5 D S S T =
EVALUACION D3 TRATANIZRLO,

Iz meyor Trecuenciz corresnonde & trecs racientes
con respuestez regular =zl tratamiento con cimetidine.
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Grédfica Mo 5. -

Poligona de frecuencinz dei grumo No. 1.

Fc.

Bvaluacidn dsl tretzmiento.
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Grds 3 ,
Polizono de Zrune Nos 1.

\O

12

(=

N3 B : R M £

Evaluseidn del trztamiento.
FB= Muy bueno.

B= Bueno
R= Regular
M= Melo
Ae AUSENTE.
Desvizcidn estzndzar 4.8
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Gréfice 7. Poligono Ge fracuesncizs del Grupoe 2.

PCe' 12 :

3-8 9-14 - 15220 2176 - 27-32 3340

GRUPOS DE EDAD
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' Reasultado: Frecuercia 1:1



)

11

E E} ¥ &

ZVe U=0I0N LE: TRATAVIENTO.



2,

cushcise
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Desvizcidn estandar 2,2
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IX. DISCUSION.

ios sesente pacientes en estudio con’dizgnistico de conjun

tivitis alérzice fueron divididos en dos grupos de treinta

Lz

pacientes czds uno. Z1 primer srupo fué trafado con cimetvi=~’
dine incidencia entre tres y trece afios de edad ( 12 pacien
tes) un promediio de 17.5 afios de eded y uns medis de 21.3 -
afios; fué més frecuente en el sexc femanino en relzcidn 2:1
Ios resultados con este tipo de tratamiento fueron zcepta--
bles en la majoria de necientes de este gruny ( 3 buenos; 4
buenos ¥ 13 reculares). iz desvimeidn estandar fué de 4.3,

El segundo gruvo, itratado con entazolinsz, registro una me-

yor incidencis entre l1los tres ¥ ocho z3os de edad (12 na-—

cientes), el promedio de edzd fué de 10.5, iz medir fué de

"t

14.2 afios de edad y la frecuenciz en relzcién 2. sexo de el

grupo re=ultd ser l:1. .a respussts al tretamiento con anta
zolina fué tembién =ceptable: 4 muy buena; 4 buen' y 11 re-
gular. ia desviacidn estandar del grupo fué de 3.2. .

El estudio comnarativo de la respuesia sl tratémiento con
cimetidina contra antszolina fué discreta con un porcentz je
de 3.3 % .

Tomando en cuenta lo penuefo de la poblzcidn en estudio, se

utilizo une prueba naramétrica (pruebz de 1) cuyo resultado
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est=dfstico de rrobabiiided, ‘dEmuestrz aue el Uso de anti--

histamfnicos tdpicos utilizados es rscomendable mor lo gque

se acepta la hipdtesis formulada (zlisrnativa).
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X. CONCLUSIONE

‘1. Ios pacientes-en eszudio“no nresentewron recciones se-

cundariss. -
2. Ambos mszi résenban gran majoria del cus-
gsza debhido a

conjuntiva humens no ~

SUNo que mejore en

reica.

juntivitis &18é

4, 3in embar:o estos medics

en el tratamiento de Lla enferme

icas con ambos madica-

5. las mejores respuestas terandu

mentos se encontraron en 1l& conjuntivitis slérgiecz aszudsz.,

De todos los casos envi=dos &2 lebor.torio cuasiro fueron
reportados pogitivos & clamidia wzor iéenica de snticuerpos mor

monoclonsles con buens rasruests terpdutica a& tetraciclinas

por via oral y sulfas tdnices,
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