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PRÓLOGO 

Existen gran variedad de enfermedades oculares que afectan su superficie, de 
ahí la gran diversidad en diagnósticos correctos y otras veces incorrectos. 
En un medio ambiente como el nuestro en el noroeste de México, que es seco 
la mayor parte del año y donde los alergénos ambientales, vegetales y animales 
comparten el espacio del ámbito tanto de la ciudad como el del campo, es 
necesario implementar métodos diagnósticos y el tratamiento más efectivo 
para los padecimientos oculares relacionados a ese ambiente. Las 
enfermedades autoinmunes sistémicas relacionadas a la colágena representan 
otro reto en el diagnóstico de las enfermedades de la superficie del ojo, 
principalmente ojo seco que forma parte de ellos y de dificil tratamiento. 

En el ojo seco hay múltiples factores que contribuyen a la producción de la 
enfermedad de la superficie ocular, estos incluyen: 

1) Desecación secundaria de producción deficiente del componente acuoso de 
la lágrima. 

2) Evaporación aumentada de la película lagrimal. 
3) Lubricación deficiente entre el párpado superior y la superficie ocular lo 

que resulta en una fuerza de fricción excesiva con efecto abrasivo. 
4) Metaplasia célular de la superficie conjuntival particularmente en pacientes 

con síndrome de Sjogren. 
5) Cambios hormonales en mujeres menopáusicas y postmenopáusicas. 
6) Enf"ermedades primarias inflamatorias de la superficie ocular, 

particularmente en pacientes con síndrome de Sjogren. 
7) Condiciones asociadas tales como la disfunción de las glándulas de 

Meibomio. 

Es posible que el origen de la enfermedad de la superficie ocular difiera entre 
los estudios de ojo seco y es en muchos de ellos multifactorial. 

Conociendo estos conceptos se practicó el presente estudio que nos dió 
excelentes resultados y aprendimos satisfactoriamente a tratar mejor a nuestros 
pacientes con recursos no dificiles de obtener. 

Dr. Leopoldo Morfin Avilés 



Comparación del Ácido Retinóico, Ciclosporina A y Suero 
Autólogo para el Tratamiento del Ojo Seco Acuoso 

Deficiente Moderado a Severo 

Vergara-Sinta Mario, 1 Moefin-Avilés Leopo/do, 2 Arredondo-Veytia Hilda3
• 

RESUMEN 
Objetivo: Evaluar cuál de los siguientes tratamientos. ácido retinóico., ciclosporina A. o suero autólogo resulta en una 
mayor eficacia para revertir los signos y síntomas asociados al ojo seco acuoso deficiente moderado a severo. 
Disello: Estudio prospectivo. aleatorio y comparativo. 
P.rticipmntes: Se estudiaron un total de 29 pacientes con ojo seco acuoso deficiente moderado a severo. 
Intervención: Los pacientes fueron asignados aleatoriamente a iniciar tratamiento con ácido retinóico 0.005% dos 
veces al dia (8 pacientes). Ciclosporina A 0.05o/o dos veces al día (11 pacientes). o bien con suero autólogo al 200/o cada 
2 horas por 2 días y posteriormente cada 6 hrs ( 1 O pacientes) por un total de 6 semanas. 
Medidas pr011ósticas: Las variables (signos y síntomas) a analizar fueron sensación de cuerpo extraño. ardor. prurito. 
visión borrosa. resequedad. fotofobia. menisco lagrimal. tiempo de ruptura de la película lagrimal. tinción con rosa de 
bengala, prueba de Schinner y grado de metaplasia escamosa. las cuales fueron comparadas antes y después en cada 
uno de los grupos. así como una comparación entre los tres grupos. 
Resultados: El grupo de la ciclosporina A mostró mejoría significativa para todos los signos y síntomas al realizarse la 
comparación antes vs después del tratamiento. con excepción del síntoma de visión borrosa en el cual no se observó 
significancia. En el grupo del suero autólogo todos los pacientes presentaron mejoria significativa al comparar los 
signos y síntomas antes vs después del tratamiento. El grupo del ácido retinóico en esta misma comparación mostró 
mejoría significativa en el síntoma ardor .. en la tinción con rosa de bengala y en el grado de metaplasia escamosa9 

mientras que en el resto de las variables no se mostró significancia alguna. Al hacer la cotnparación entre cada uno de 
los grupos (comparación de las muestras independientes) en estudio .. el tratamiento que obtuvo la mayor significancia 
hacia la mejoría fue el grupo de la ciclosporina A. seguido por el grupo del suero autólogo. En el grupo del ácido 
retinóico no se observó significancia algWla. 
Conclusión: En el presente estudio la ciclosporina A tópica mostró ser un medicamento seguro y eficaz el cual fue 
superior al suero autólogo y al ácido retinóico en el tratamiento del ojo seco acuoso deficiente moderado a severo. 
Palabras claves: Ojo seco .. ácido retinóico .. ciclosporina A. suero ~~~~logo. _ 

\ : ~· _;.:·:. t _: ~'. j .... ~ 

INTRODUCCIÓN lEhh}::_'._::_:~- :; ___ : an~~lirdades en el parpadeo). 121 Los 
El ojo seco se define como un trastomo de la síntomas mas frecuentes que refieren los 
película lagrimal debido a una deficiencia de pacientes con ojo seco son sensación de 
lágrima y/o a su evaporación excesiva. cuerpo extraño. ardor. prurito. visión borrosa, 
causando daño a la superficie ocular resequedad y f'otofobia. l3 l Estos síntomas se 
asociado a síntomas oculares. [1 I Se estima deben en su mayoría a un cambio en el 
que el ojo seco afecta del 1 O"/o al 1 5% de la epitelio conjuntival llamado metaplasia 
población adulta. haciéndolo una de las escamosa. la cual se define como la 
patologías mas frecuentes vistas por el transición patológica del epitelio 
oftalmólogo. Su clasificación se divide en estratificado secretor no queratinizado a un 
pacientes con ojo seco acuoso epitelio queratinizado no secretor.14 1 
deficiente (con o sin síndrome de Sjogren) y La vitamina A existe en forma de ácido 
en ojo seco evaporativo (disfunción de las retinóico. retinol y retinat. siendo ésta. un 
glándulas de Meibomio. asociado a lentes de factor esencial para el crecimiento y 
contacto. anormalidades de la superficie y dif'erenciación epitelial. La principal fuente 

l. 
2. 
3. 

Residente de lt..Ta..T afto de Oftalmología del l IGE 
Jefe del Servicio de Oftalmología del HGE 
Residente de tercer año de Patología del HGE 

de vitamina A de la superficie ocular llega 
vía lagrimal y en un menor grado a través de 
su irrigación. •5

-
7 I Se ha observado que la 
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deficiencia de vitamina A en la superficie 
ocular produce rnetaplasia escamosa la cual 
ha mostrado regresión con el uso tópico de 
los análogos de la vitamina A.16

•7 1 

Otro medicamento que ha ITK>strado mejoría 
de los signos y síntomas relacionados al ojo 
seco es la ciclosporina A.1"1 Se sugiere que 
el ojo seco crónico es el resultado de un 
proceso inflamatorio subyacente mediado 
por citoquina y receptor que afecta la 
glándula lagrimal. conduciendo a 
anormalidades de la película lagrimal y 
finalmente alterando la homeostasis de la 
superficie ocular.19 1 La ciclosporina A. actúa 
reduciendo la secreción de citoquinas lo que 
inhibe la activación de los linfocitos T 
citolíticos.18

•
101 Por lo anterior, al interferir 

con este proceso inmunológico. promueve la 
producción de nuevas lágrimas. 
La metaplasia escalTK>sa del epitelio de la 
superficie ocular también puede ser tratada 
remplazando los componentes esenciales de 
las lágrimas.11 11 Ya que las lágrimas 
artificiales comerciales que actualmente · 
están disponibles carecen de estas 
sustancias. se debe considerar un método 
alternativo colTK> es la preparación de suero 
autólogo. el cual contiene todas las 
vitaminas, proteínas. factores de 
crecimiento, electrolitos y glucosa que se 
encuentran en las lágrimas.l 12 1 El suero 
autólogo se ha utilizado en el tratamiento 
del ojo seco acuoso deficiente con síndrome 
de Sjógren y asociado al síndrome de 
Stevens-Johnson. encontrándose resultados 
benéficos.' 13

•
141 

El objetivo del presente estudio fue valorar 
cuál de los tres tratamientos ya 
mencionados. resulta en una mayor 
disminución de los signos y sintomas 
asociados al ojo seco acuoso deficiente 
moderado a severo. 

MATERIAL Y MÉTODOS 

Previa aprobación del Comité de tica e 
Investigación del Hospital General del 
Estado de Sonora. se realizó un estudio 
prospectivo, aleatorio y comparativo en 

pacientes del servicio de oftallTK>logía en el 
periodo comprendido entre octubre de 2001 
y agosto de 2002. Los pacientes elegibles 
fueron mayores de 18 años de edad, con 
diagnóstico de ojo seco acuoso deficiente 
moderado a severo con o sin síndrome de 
Sjogren. Los criterios de inclusión fueron 
prueba de Schirmer con anestesia :5 5 mm / 
5 minutos en por lo menos un ojo; daño al 
epitelio cornea! moderado definido como 
una calificación con rosa de bengala ;:::: 2 en 
cualesquier ojo, registrando el daño de la 
superficie ocular mediante dibujos. los 
cuales fueron verificados por 2 médicos 
residentes de oftalmología como ínter 
observadores; y uno o mas síntomas 
relacionados al ojo seco moderado a severo, 
incluyendo sensación de cuerpo extraño. 
ardor. prurito. visión borrosa. resequedad y 
fotofobia. Ambos ojos fueron tratados pero 

___ solo uno de ellos se reporta en el análisis. 
-e~.;\ Los criterios de exclusión fueron lesión 
: _,'.~ocular. infección. inflamación ocular no 

·relacionada al ojo seco. trauma o cirugía en 
los últimos 6 meses y embarazo o lactancia. 

··, :-.Las medidas pronóstieas incluyeron la 
:-'c'alificación con tinción de rosa de bengala 

-"(O = no tiñe la conjuntiva o la cornea; 1 = 
:~,lamente tiñe la conjuntiva interpalpebral 
·::'::<>.inferior; 2 = tiñe la conjuntiva y la cornea 

·--en el cuarto inferior; 3 = tiñe el tercio 
inferior de la cornea y la conjuntiva; 4 = 
tiñe la cornea central y la conjuntiva); la 
prueba de Schirmer (mm) realizada con 
anestesia. instilando una gota de tetracaina 
al 0.5% y posteriormente secando el exceso 
de líquido del fondo de saco conjuntiva! 
para después de 5 minutos colocar el papel 
filtro; el tiempo de ruptura de la película 
lagrimal; la medición del menisco lagrimal; 
y la citología de barrido (citobrush ®) 
tomando la muestra a nivel de la conjuntiva 
de la fisura interpalpebral en el ojo mas 
efectado y realizando frotis para determinar 
el grado de metaplasia escamosa (O = no se 
detectan células metaplásicas; 1 = de 1 a 5 
células metaplásicas; 2 =de 6 a 10 células 
metaplásicas; 3 mas de 1 O células 
metaplásicas) mediante la observación a 
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40x de laminillas teñidas con el método de 
papanicolaou. Se cuantificó el número de 
células metaplásicas tornando en cuenta la 
anaranjofilia. datos de queratinización. 
forma del citoplasma y localización. 
Además de lo anterior. previo al 
tratamiento. los pacientes contestaron un 
cuestionario que incluyó el tiempo en que 
aparecen los síntomas (mañana, tarde o 
noche); si los síntomas se exacerban o no 
con factores del medio ambiente ( hUJTIO del 
cigarro. humo o vapores en general. calor. 
viento o aire acondicionado); necesidad o 
no de terapia tópica (descongestionantes. 
lágrimas artificiales comerciales); 
medicamentos sistémicos y enfermedades 
sistémicas (beta bloqueadores. diuréticos. 
antihistamínicos. antiespasmódicos. 
hormonas. anticonceptivos orales. 
resequedad de mucosas. dolor articular. 
síndrome de Sjogren y artritis reumatoide. 
Tratamientos. Una vez captado el paciente 
con diagnóstico de ojo seco acuoso 
deficiente moderado a severo, se sometió a 
un sorteo aleatorio entre los tres 
tratamientos a estudiar el cual estuvo a 
cargo de los médicos residentes ínter 
observadores. La ciclosporina A al 0.05% 
se preparó en emulsión oftálmica (vehículo 
aceite de castor) indicando su aplicación 
dos veces al día para conservar en 
refrigeración. El ácido retinóico al 0.005% 
se preparó en forma de ungüento y también 
se indicó 2 veces al día. Estos 
medicamentos fueron preparados por un 
químico fármaco biólogo en una farmacia 
especializada. La preparación del suero 
autólogo se realizó en el mismo Hospital de 
Ja siguiente manera: por venopunción se 
obtuvo un total de 20 mi de sangre. la cual 
se centrifugó por 5 minutos a 1500 r.p.m. 
El suero se separó de una manera estéril 
preparando tubos con 1 mi cada uno. A wro 
de estos tubos con un mi de suero autólogo 
se le añadieron 4 mi de solución salina 
balanceada creando una concentración final 
al 20%. Esta dilución se colocó en un 
gotero que se entregó al paciente indicando 
su refrigeración. El resto del suero se 

guardó en una caja oscura y se congeló a -
20ºC hasta que el paciente acudía a la 
consulta para preparar la otra dilución. Se 
indicó su uso cada 2 hrs los primeros 2 días 
y posteriormente 6 veces al día. 
El estudio tuvo una duración total de 6 
semanas estudiando todas las variables 
antes y después del tratamiento. 

RESULTADOS 

Un total de 29 pacientes completaron el 
estudio y un paciente fue eliminado por no 
haber regresado a consulta, el cual se 
encontraba bajo tratamiento con ácido 
retinóico. Según el género 24 (82.7%) 
pacientes fueron mujeres y 5 (17.2%) 
hombres. La mediana de las edades fue de 
52 años con un rango entre 22 y 87 años de 
edad. (Tab. 1) 

Ojo Seco 
Moden1do a severo ~- ------:=:: ... t 

~~~~~~~~-"""--=_2=..:c9¿_~~~~~~~~....!..\~ ~t 
Edad ; e;;;¡ 

Mediana (rango) 52 (22 - 87) \ ~ ~' 
Géncro(o/'o) 

Masculino 
Femenino 

~s (.?~ 
s (17.2) l e;,-;:, !}.¿:: l 

Síndrome de Sj6grcn (%) 2: ;:::; \ J~l ~ \ 
1 d:Í 

~An~n-·t-is~Rc_·_u_m_at~o-id_c_(_o/._º_>~~~~-6~(2_0_._6_)~~~~-=~-____::::J 
Tabbl t. Demográficos. 

De acuerdo al cuestionario relacionado con 
los factores ambientales. la sintomatología 
se exacerbó con el humo del cigarro en 1 8 
pacientes (62%). humo o vapores en general 
18 pacientes (62%). calor 21 (72.o/o), viento 
25 (86%) y aire acondicionado 21 (72%). 
(Fig. 1). 
De los 29 pacientes con ojo seco moderado 
a severo. 1 l llevaron tratamiento con 
ciclosporina A. 1 O con suero autólogo y 8 
con ácido retinóico. Respecto a la necesidad 
del empleo de terapia tópica, 22 (76%) 
pacientes refirieron el uso de algún tipo de 
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Factoree ambienta•-

Figurai 1.. Factores que exacerban al ojo seco. 

lágrimas artificiales comerciales y 3 (10%) 
pacientes el uso de descongestionantes. El 
horario del día en que aparecía la 
sintomatología se comportó de la siguiente 
manera: por la mañana el 72.4%. por la 
tarde 17.2% y por la noche 10.3%. 
En cuanto a enfermedades y uso de 
medicamentos sistémicos. 2 (7%) pacientes 
se encontraban bajo tratamiento con beta 
bloqueadores. 1 (3%) con diuréticos. 2 (7%) 
con hormonas. 12 (41o/o) con resequedad 
de mucosas y 20 (69%) con dolor articular. 
Un total de 6 (20.6%) pacientes cursaban 
con artritis reumatoide (2 pacientes en cada 
uno de los tres grupos). 7 (24.1 %) pacientes 
con sindrome de Sjogren (3 en el grupo de 
la ciclosporina A. 2 en el grupo del suero 
autólogo y 2 con el ácido retinóico). 
Análisis estadistico: 
En función del tamaño de las 3 muestras 
( 1 1, 1 O y 8) y del tipo de variables 
(categóricas ordinales). se empleó 
estadística no paramétrica: la ••T de 
Wilcoxon" para la comparación de antes vs 
después del tratamiento. y la "U de Mann­
Whitney"" para la comparación de las 
muestras independientes. 

Eficacia antes vs después del tratamiento: 
No se detectaron diferencias significativas 
en el total de los signos y síntomas previo al 
tratamiento en ninguno los tres grupos. Se 
realizaron comparaciones entre las 
situaciones previas al tratamiento contra las 
finales en relación a los síntomas: sensación 
de cuerpo extraño. que 010stró mejoría 

T•bl• 2. Significancia de los tratamientos al 
aplicarse antes y después en cada grupo con respecto 
a síntomas 

Sl•t0111a CSA SA AR 
Sensación P< P< NS 
de CUt.."TpO 0.005 0.005 
cxtrai\o 
Ardor P< P< P< 

0.025 0.025 0.025 
Prurito p < p < NS 

0.025 O.O/ 
Visión NS p < NS 
borrosa 0.025 

Rcscqucdad p < p < NS 
0.005 0.005 

Fotofobia P< P< NS 
0.025 0.005 

significativa en el grupo de la ciclosporina 
A (P < 0.005) así co010 en el del suero 
autólogo (P < 0.005).La mejoría en el grupo 
del ácido retinóico no fue estadísticamente 
significativa. El ardor disminuyó en forma 
significativa en los tres grupos: ciclosporina 
A (P < 0.025). suero autólogo (P < 0.025) y 
ácido retinóico (P < 0.025). De igual 
manera el prurito 010stró mejoría 
significativa en el grupo de la ciclosporina 
A (P < 0.025) y en el grupo del suero 
autólogo (P < 0.01). No se encontró 
significancia estadística en el grupo del 
ácido retinóico. La visión borrosa presentó 
mejoría significativa para el suero autólogo 
(P < 0.025) y no existió significancia con 
ciclosporina A o con ácido retinóico. La 
resequedad mejoró significativamente en el 
grupo de la ciclosporina A (P < 0.005) y en 
el grupo del suero autólogo (P < 0.005). El 
grupo del ácido retinóico no 010stró 
significancia alguna. (Tab. 2) 

T•b .. 3. Significancia de los tratamientos al 
aplicarse antes y después en cada grupo con 
res~o a si21'1 os. 
Sm•o CSA SA AR 
Menisco P< P< NS 
lnorimal 0.005 0.005 
Tiempo de /'< P< NS 
runtur-..1 0.005 0.005 
Rosa de /'< P< P< 
bcnoa.la 0.005 0.005 0.005 
Prueba de P< P< NS 
Schinner 0.005 0.025 
Mctaplasia P< P< P< 
escamosa 0.005 0.005 0.025 
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Clcla.poñn• A 

---.e-S••••ci&n de cuerpo ealr•Ao 
___._Ardor 

Pruno 
~VtsiOn borro•• 
--w--ltesequed•d 
-----Fototobi• 

Figura 2.. Swna de la puntuación en cuanto a 
slntomas al ser comparados antes y después del 
tratamiento con ciclosporina A. 

La fhtofobia presentó mejoría significativa 
para Ja ciclosporina A (P < 0.025) y para el 
suero autólogo (P < 0.005), sin mostrar 
diferencia significativa en el grupo del 
ácido retinóico. Los signos postratarniento 
se comportaron de Ja siguiente manera: el 
menisco lagrimal mejoró significativamente 
en ambos grupos. ciclosporina A y suero 
autólogo (P < 0.005) y no mostró mejoría 
significativa con el ácido retinóico. 
El tiempo de ruptura de Ja película lagrimal 
mejoro significativamente en el grupo de la 
ciclosporina A (P < 0.005) y en el grupo del 
suero autólogo. No se encontró mejoría 
significativa en el grupo del ácido retinóico. 
El rosa de bengala mostró mejoría 
significativa (P < 0.005) para Jos tres 
grupos. La prueba de Schirmer presentó 
mejoría significativa en el grupo del ácido 
retinóico (P < 0.005) y en el grupo del 
suero autólogo (P < 0.025). Con el ácido 
retinóico no se observó significancia 
alguna. (Tab. 3) 
Histológicamente, Ja metaplasia escamosa 
durante el postratarniento presentó mejoría 
significativa para Jos tres grupos, 
ciclosporina A (P <0.005), suero autólogo 
(P < 0.005) y ácido retinóico (P < 0.025). 

Suero Autólogo 

Prulto 

--W-VlaiÓn bono-

----Re9eq1IMIM 

----FOlofoblm 

- -···-¡ig•r. 3.. Suma de la puntuación en cuanto a 
slntomas al ser comparados antes y después del 
tratamiento con suero autólogo. 

Muestras indevendientes : Se compararon 
Jos tres tratamientos entre si mostrando lo 
siguiente: los síntomas en Jos que no existió 
diferencia significativa al comparar los 
grupos fueron: sensación de cuerpo extraño, 
ardor, resequedad y fotofobia. 
Referente al prurito se encontró una 
diferencia significativa (P < 0.05) a favor 
del grupo de la ciclosporina A, comparado 
con el grupo del ácido retinóico. 
No existió diferencia significativa en el 
resto de las comparaciones para este 
síntoma. 
La visión borrosa presentó una mejoría 
significativa (P <O.OS) a favor del grupo del 
suero autólogo comparado con el del ácido 
retinóico. El resto sin significancia. La 
medición del menisco lagrimal presentó 
diferencias significativas a favor de la 
ciclosporina A comparado con el suero 
autólogo (P < 0.01) y con el ácido retinóico 
(P < 0.01). Al comparar el grupo del suero 
autólogo con el del ácido retinóico existió 
diferencia significativa a favor del suero 
autólogo (P < 0.025). 

El tiempo de ruptura de la película 
lagrimal mostró diferencia significativa a 
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Variable- G.-.pa • comparar 
shlaiflcaacia 

Prurito CSA VS AR 
Visión borrosa Suero A. Vs AR 

Medición de menisco CSA VS Suero A. 
lagrimal CSA vs A.R. 

Suero A.. Vs A.R. 
Tiempo de ruptura de CSA VS Suero A. 

la pclicula lagrimal CSA vs A.R. 
Suero A. Vs A.R. 

Tinción con Rosa de CSA VS Suero A. 
bcnl!llla CSA VS A.R. 

Prueba de Schirmcr CSA VS Suero A. 
CSA vs A.R. 

Mctaola....,ia Escamosa Suero A. Vs A.R 
Tabla 4. Comparación entre grupos. 

favor de la ciclosporina A comparado con el 
suero autólogo (P < 0.01) y con el ácido 
retinóico (P < 0.01). Al comparar el grupo 
del suero autólogo con el del ácido retinóico 
existió diferencia significativa a favor del 
suero autólogo (P < 0.025). 
El tiempo de ruptura de la película lagrimal 
mostró diferencia significativa a favor de la 
ciclosporina A comparado con el suero 
autólogo (P < O.O 1) y con el ácido retinóico 
(P < 0.01). Existió una diferencia 
significativa a favor del grupo del suero 
autólogo (P <0.01) al compararlo con el 
grupo de ácido retinóico. 
La tinción con rosa de bengala presentó 
diferencia significativa a favor del grupo de 
la ciclosporina A comparado con el grupo 
del suero autólogo (P < 0.025) y con el 
grupo del ácido retinóico (P < 0.05). No 
existió diferencia significativa al comparar 
el grupo del suero autólogo con el del ácido 
retinóico. 
La prueba de Schirmer mostró 
diferencia significativa a favor del grupo de 
la ciclosporina A comparado con el grupo 
del suero autólogo (P < O.O 1) y con el grupo 
del ácido retinóico (P < 0.01). No se 
encontró diferencia significativa al 
comparar el grupo del suero autólogo con el 
del ácido retinóico. 
El grado de metaplasia escamosa presentó 
diferencia significativa a favor del grupo de 
la ciclosporina A comparado con el grupo 
del ácido retinóico (P < 0.05). (Tab. 4) 

G ... po ravorable Sis.t-ilo 
-dilltica 

CSA p < 0.005 
Suero A.. P< 0.005 

CSA P< O.O/ 
CSA P< O.O/ 

Suero A. p < 0.025 
CSA P< O.O/ 
CSA P <O.O/ 

Suero A. P< O.O/ 
CSA P< 0.025 
CSA P< 0.005 
CSA P< O.O/ 
CSA P< O.O/ 

Suero A. p < 0.005 

No se demostró diferencia significativa en 
el resto de las comparaciones. 

Acldo retinofco 

20 

¡, 
1 

.. ' -·· 
15 

10 
.. ,. 

5 

o 
A- ~ 

-+-SenUtc:IÓn de Cuef'PO axtr•flo ---º -W--Vlsi6n bona .. _____ ,__...,.._. 
---Fotofobia 

Fig•ra 4. Suma de la ptmtuación en cuanto a 
síntomas al ser comparados antes y después del 
tratamiento con ácido retinóico. 

DISCUSIÓN 

Los componentes de la superficie ocular 
(comea., conjuntiva., glándulas lagrimales 
accesorias y glándulas de Moibomio ). la 
glándula lagrimal principal y la innervación. 
actúan como una unidad funcional. Cuando 
alguna porción es comprometida., la lágrima 
se ve afectada., lo que conlleva a una 
inflamación que produce disfunción neural 
y de la glándula lagrimal. La restauración 
de la función lagrimal depende de la 
resolución de la activación linfocítica y de 
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la inflamación. La ciclosporina A es un 
agente inmunoregulador que se ha usado 
para prevenir el rechazo de transplantes de 
órganos y para tratar enf"ermedades 
autoinmunes l•jl. Stevenson et al IBI estudió 
la eficacia y seguridad de la ciclosporina A 
para uso oftálmico sin presentar ef"ectos 
adversos significativos o concentraciones 
sistémicas de importancia. Las 
concentraciones de ciclosporina A que 
mostraron mayores beneficios y las cuales 
se sugieren para estudios clínicos futuros 
son al 0.05% y O. 1 %. En el presente 
estudio el tratamiento que mostró diforencia 
significativa al comparar las muestras 
independientes fue la ciclosporina A al 
0.05%. en cuanto a menisco lagrimal. 
tiempo de ruptura de película lagrimal. 
tinción con rosa de bengala y prueba de 
Schirmer. En ninguna variable se encontró 
dif"erencia significativa a favor del suero 
autólogo o del ácido retinóico al ser 
comparados con la ciclosporina A. Al hacer 
la comparación en el grupo de la 
ciclosporina A en cuanto a antes y después 
del tratamiento. todos los signos y síntomas 
mostraron mejoría significativa a excepción 
de la visión borrosa. En nuestro estudio tres 
pacientes con síndrome de Sjogren 
recibieron tratamiento con ciclosporina A. 
Según la prueba de Schirmer. el primer 
paciente pasó de producir 2mm a 25 mm de 
lágrima, el segundo de 4 mm a 1 O mm y el 
tercero de 3mm a 13 mm. En estos mismos 
pacientes la metaplasia escamosa pasó de 
grado 1 a grado O, grado 2 a grado O y grado 
2 a grado O respectivamente. Estos 
hallazgos apoyan el resultado de estudios 
previos que muestran el ef"ecto benéfico de 
la ciclosporina A en el ojo seco con o sin 
síndrome de Sjogren 11 4

- 151· En el presente 
estudio los pacientes con síndrome de 
Sjogren en el grupo del suero autólogo y en 
el del ácido retinóico no alcanzaron una 
producción normal de lágrima (mayor de 5 
mm en la prueba de Schirmer con 
anestesia). No se presentaron ef"ectos 
adversos con el uso de ciclosporina A en 
nuestro estudio. sin embargo. 7 de los 1 1 

pacientes refirieron ardor intenso en el 
momento de su aplicación. el cual 
desaparecía momentos después. 
Conociendo el efocto inmunoregulador de 
la ciclosporina A sería de esperarse una 
inf"ección ocular. sin embargo. Stevenson et 
al fBJ realizó un análisis microbiano de las 
bacterias conjuntivales encontrando que no 
solamente no presentaron un sobre 
crecimiento bacteriano. sino que el número 
de especies bacterianas y el total de las 
cepas de organismos tendió a decrecer 
después del tratamiento con ciclosporina A. 
El tratamiento que mostró uria mejoría 
significativa seguido de la ciclosporina A 
fue el suero autólogo. De manera 
tradicional. el manejo de los pacientes con 
ojo seco ha sido a base de lágrimas 
artificiales. las cuales ayudan a disminuir 
parte de los síntomas lubricando la 
superficie ocular. sin embargo. no contiene 
los componentes esenciales de las lágrimas 
naturales. En nuestro estudio, el suero 
autólogo mostró mejoría significativa 
comparado con el al ácido retinóico en 
cuanto a visión borrosa. menisco lagrimal. 
tiempo de ruptura de película lagrimal y 
metaplasia escamosa. Al realizar la 
comparac10n antes y después del 
trat_amiento. t~dos los signos y síntomas --~-----t 
mejoraron. sm embargo. la prueba de~ ~ ~. 
Schirmer solamente fue mayor de 5mm en, ~ ~:-; \ ¡ 
un paciente y el resto no alcanzó la 'i '0'-"'.< ;=-=~·',' 
normalidad. Tananuvat IKJ realizó un estudio \ g ~.-.:.: .. 
en 12 pacientes con ojo seco usando suero ··- ·· · 
autólogo reportando una tendencia hacia la :=:~:_::, 
mejoría en todos los signos y síntomas 
(mismos analizados en nuestro estudio) 
excepto en el tiempo de ruptura de la 
película lagrimal y en los resultados de la 
prueba de Schirmer, sin embargo. la 
tendencia que reporta no fue 
estadísticamente significativa. a diforencia 
de nuestro estudio que si la presentó. 
Creemos que esta significancia se debe a 
que el suero autólogo contiene la mayoría 
de los componentes de las lágrimas 
naturales (proteínas, f"actores de 
crecimiento, vitaminas, glucosa y 

__ ·t 

.--~: 
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electrolitos) 1121 y que por lo tanto, además 
de lubricar, también restaura la hemostasis 
de la superficie ocular disminuyendo los 
signos y síntomas del ojo seco, sin 
embargo, no tiene la capacidad de generar 
nuevas lágrimas. Si bien solo un paciente 
superó los Smm en la prueba de Schirmer 
en el postratamiento del grupo del suero 
autólogo, llama la atención que presentó 
mejoría significativa (P < 0.025) al hacer la 
comparación antes vs después del 
tratamiento. Si recordarnos que la 
restauración de la función lagrimal depende 
en parte de la resolución de la inflamación, 
y que todos los signos y síntomas mejoraron 
significativamente en este grupo de 
pacientes, quizá esta sea la causa del leve 
incremento en la producción lagrimal. sin 
embargo. el suero autólogo no interfiere con 
la resolución de la activación linfocítica a 
diferencia de la ciclospirina A. 
Considerando que con el suero autólogo 
ocurrió una tendencia a mejorar la 
producción lagrimal, creernos que sería 
conveniente ayudar a que estas lágrimas 
permanezcan un mayor tiempo en la 
superficie ocular ocluyendo los puntos 
lagrimales. En cuanto a la conservación de 
los ingredientes activos en el 
almacenamiento del suero autólogo, 
Tsubota et al 1161 reporta que la 
concentración de éstos componentes se 
mantiene estable durante un mes en el 
refrigerador (4° C) y durante tres meses en 
el congelador (-20º C). En nuestro estudio 
no se demostraron efectos adversos con el 
uso del suero autólogo. 
En el presente estudio el tratamiento que 
mostró menor eficacia al hacer la 
comparación de las muestras independientes 
fue el ácido retinóico ya que en ninguna 
variable fue estadísticamente superior a la 
ciclosporina A o al suero autólogo. Al 
comparar los signos y síntomas antes y 
después del tratamiento se observó mejoría 
significativa en el ardor, tinción con rosa de 
bengala y grado de metaplasia escamosa.. 
Soong et al 1171 reporta resultados no 
significativos en cuanto a la mejoría de 

signos y síntomas en pacientes con ojo seco 
con el empleo de ácido retinóico, sin 
embargo, Tseng et al 161 contradice estos 
resultados mostrando 111ejoría en los 
síntomas, tinción con rosa de bengala, 
prueba de Schirmer y regresión del la 
metaplasia escamosa. Creemos que los 
resultados en nuestro estudio con respecto 
al ácido retinóico mostraron baja 
significancia debido a que la vitamina A es 
solo uno de los componentes esenciales 
para mantener la hemostasis de la superficie 
ocular, función la cual mostró mejoría con 
la regeneración de lágrimas naturales por 
medio de la ciclosporina A y con el 
reemplazo de todos los componentes 
lagrimales por 111edio del suero autólogo. 
Otro factor importante para los resultados 
obtenidos en el grupo del ácido retinóico 
fue el bajo número de pacientes ya que al 
haberse comparado los resultados antes vs 
después de tratamiento no mejoraron su 
puntuación en signos y síntomas, limitando 
de esta manera el análisis estadístico. Al 
igual que en el resto de los tratamientos no, ---~-! 
se presentaron efectos adversos. ; ~ ~ ~ 
Limitaciones del presente estudio en~~-- S~~7 ~ ,:, 
general fueron el bajo número de pacientes i ~ :;.::e=;'. 
reclutados y la falta de un seguimiento a :, '.:_-:> ---­
largo plazo. No hay reportes clínicos \ <::'.'.3 
localizados por este equipo de trabajo ' ~-"'. 
acerca del tiempo en que los signos y ·­
síntomas del ojo seco se mantendrán 
abatidos o disminuidos al mo111ento de 
descontinuar cualquiera de estos 
tratamientos, por lo que se debe de realizar 
un seguimiento para conocer el pronóstico a 
largo plazo así corno una posible dosis de 
mantenimiento. 

CONCLUSIÓN 

La ciclosporina A mostró en el presente 
estudio ser un medicamento seguro, eficaz y 
estadísticamente superior al compararse con 
el suero autólogo y el ácido retinóico para 
el tratamiento del ojo seco acuoso deficiente 
moderado a severo, resultando en una 
mejoría de los_ . __ :>ig~~ . . y síntomas, 
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incluyendo la regeneración del componente 
acuoso lagrimal. El suero autólogo es una 
buena alternativa para el tratamiento del ojo 
seco ya que mejora la mayoría de los signos 
y síntomas asociados a esta enf"errnedad. El 
ácido retinóico presenta una tendencia a 
mejorar los signos y síntomas de ojo seco 
pero carece de significancia estadística para 
la mayoría de ellos. 
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