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Resumen

Objetivo: En un grupo de pacientes con diagndstico de escleritis,
determinar frecuencia de presentacién de escleritis como
manifestacién inicial de enfermedades sistémicas, y por subtipo
clinico; enfermedades asociadas, hallazgos clinicos, tratamiento
utilizado y complicaciones.

Material y meétodos: Estudio retrospectivo, observacional,
descriptivo. Se revisaron 6854 expedientes de pacientes admitidos en
los dltimos 18 afios a la Clinica de Enfermedades Inflamatorias
Oculares de la Asociacion para evitar la ceguera en México. Se
encontraron 400 con diagnostico de escleritis, se seleccionaron 129
expedientes completos con seguimiento minimo de 3 meses.

Resultados: La prevalencia de escleritis fue de 5.9%. De los 129
casos, 23 fueron bilaterales. La enfermedad sistémica mas asociada
fue la Artritis Reumatoide. El subtipo mas frecuente fue anterior
difusa. Las complicaciones dependieron del subtipo de escleritis: en
la necrotizante, la perforacién; en difusas y nodulares: catarata e
hipertensién ocular. Xeroftalmia y queratitis ulcerativa periférica se
asociaron mas frecuentemente a AR.

Conclusiones: Las escleritis son poco frecuentes incluso en un
centro de referencia de 3er nivel. La enfermedad sistémica asociada
mas comun fue la AR, que tuvo ademas otras manifestaciones
oftalmolégicas agregadas. El tipo necrotizante tiene un prondstico
mas reservado ya que se asocia a un riesgo alto de perforacion
ocular.

Abstract

Objective: To show the frequency of scleritis in a population of
Mexican patients as the initial manifestation of systemic diseases, and
to describe by subtype the associated diseases, clinical features,
treatment and complications.

Material and methods: Retrospective, descriptive, observational
trial. We reviewed 6854 patients admitted to the inflammatory eye
disease clinic during the last 18 years. There were found 400 cases
with scleritis, 129 files were complete and with a minimal follow up of
3 months.

Results: the prevalence of scleritis was 5.9%. 23 of the 129 patients
were bilateral. The most frequent associated disease was rheumatoid
arthritis. The most frequent subtype was anterior diffuse. The
complications depended upon the subtype, in the necrosis type:
ocular perforation, on nodular and diffuse it was cataract and high



intraocular pressure. Dry eye and ulcerative keratitis were more
frequently associated with rheumatoid arthritis.

Conclusions: Scleritis are infrequent even in a third level reference
center. The systemic disease most commonly associated was
rheumatoid arthritis, which also had added ophthalmic pathologies.
The necrosis type has a poorer prognosis because it is associated with
a high risk of ocular perforation. The first sign of systemic disease is
scleritis in 89% of our patients probably because of the low income
and poor education of our population.



Introduccion

Una de las principales barreras de proteccién del ojo es la esclera ya
que es una cubierta incompleta que constituye aproximadamente el
90% de la superficie externa del ojo. Su disposicién es desde el limbo
y termina hasta el canal 6éptico. Esta compuesta de matriz
extracelular, colageno, elastina, proteoglicanos los cuales discurren
en formas de verticilos y asas (1). Su parte interna esta constituida
por la lamina fusca, la cual tiene muchas ranuras causadas por el
paso de vasos ciliares y nervios. En su porcién anterior es continua
con la cornea y justo posterior a esta, encontramos el canal de
schlemm.

La escleritis se define como la inflamacién de la esclera, es un
padecimiento tipicamente doloroso, a menudo de curso crénico, con
potenciales secuelas oculares serias. Tiene una alta asociacién con
enfermedades sistémicas del tejido conectivo.

El proceso inflamatorio puede estar localizado en la parte anterior o
posterior de la esclera, o puede afectar otros tejidos, particularmente
la cornea y la Uvea subyacente. La escleritis anterior es usualmente
una inflamacién sectorial con intensa fotofobia, bilateral hasta en el
50% de los casos. La posterior esta marcada por una diferente gama
de signos y sintomas, los pacientes se presentan con proptosis
unilateral, dolor retrobulbar, restriccion a los movimientos oculares y
perdida del campo visual. La propagacidén del proceso a tejidos
vecinos puede causar neuritis Optica, asi como desprendimientos de
retina y coroides. Usualmente esta patologia se sospecha por medio
de la historia clinica, y se confirma con sus caracteristicos signos
clinicos. Cuando la esclera posterior esta involucrada, puede ser
necesario otros estudios de imagen tales como la ultrasonografia para
confirmar el diagndstico.

En cuanto a la patogenia, existen pocos estudios de inmunohistologia,
ya que la mayoria de los ojos con escleritis no llegan hasta el punto
de hacerse biopsia o enucleaciéon. En algunos estudios se ha
reportado hasta un 75% de invasidon por neutréfilos de las paredes
vasculares sobre todo en el caso de escleritis necrotizantes,
encontrandose un incremento significativo en el niUmero de celulares
inflamatorias, incluyendo células T de todos los tipos y macréfagos. A
su vez se ha encontrado la expresién de HLA-DR dramaticamente
incrementada. Biopsias en pacientes con escleritis nodular, no han
mostrado la misma evidencia de vasculitis. Se encuentran
mayoritariamente células T y macréfagos sugiriéndose un incremento
activo de respuesta celular autoinmune, sin evidencia de la presencia
de inmunocomplejos (2).



A menudo la escleritis esta asociada con complicaciones oculares asi
como desordenes sistémicos. Series previas han reportado que entre
40 - 50% de los pacientes con escleritis tendran una causa infecciosa
0 reumatica asociada. De estos se menciona que 5-10% tendran un
agente infeccioso y 30-40% tendran una enfermedad autoinmune
relacionada. Las patologias frecuentemente asociadas son vasculitis
sistémicas, lupus eritematoso sistémico, policondritis recidivante,
artritis reumatoide y enfermedad mixta del tejido conectivo (3).



Planteamiento del problema

En muchas ocasiones el diagndstico de una enfermedad reumatica o
infecciosa asociada obliga a terapia sistémica; la escleritis secundaria
a infecciones puede requerir tratamiento con antivirales o agentes
antibidticos, y la escleritis asociada con vasculitis sistémicas
tipicamente requiere el uso de agentes inmunosupresores. Es asi
como el diagnostico de una patologia asociada se hace importante en
cualquier paciente con esta enfermedad (3).

i{Se encuentra  subdiagnosticada en la poblacion mexicana la
escleritis? {Se asocia antes del inicio de la enfermedad ocular, con la
patologia sistémica y en su caso tiene tratamiento oportuno? ¢Cudles
son las consecuencias mas frecuentes del desarrollo de la patologia
en nuestra poblacién? (A que tratamiento responde de manera
Optima? Estas y otras preguntas fueron el impulso para realizar el
presente trabajo



Antecedentes

Es comun que muchos especialistas en oftalmologia consideren a la
escleritis como una inflamacion local de los tejidos que forman la
pared del ojo y la practica comun es dejar como diagndstico la causa
idiopatica.

En el 2007 Galor reporté mayor asociacidn con artritis reumatoide,
Akpek en el 2004 reporta que la mayoria de sus pacientes tienen
diagndstico previo de una enfermedad sistémica hasta en el 77.6% de
Sus pacientes.

En cuanto a los tratamientos ha sido reportado por Sainz de la Maza
desde 1993 100% de falla en la terapéutica al utilizar dnicamente
antiinflamatorios del tipo no esteroideo en el caso de escleritis
necrotizante.

Bettero en el 2008 menciona que de una serie de 198 pacientes con
artritis reumatoide Unicamente el 2% de ellos lo presentaba.

Recientemente Smith comenta que se ha iniciado la busqueda de
terapias alternativas al uso de prednisona oral que es el tratamiento
gold standard a nivel mundial. Entre ellas se ha descrito terapias
bioldgicas con infliximab e inyecciones locales con esteroides.

En el caso de pacientes con diagnostico de escleritis idiopatica, Lin en
2008 ha reportado que la buUusqueda de resultados positivos a
marcadores biolégicos como anticuerpos anti nucleares y factor
reumatoide pueden predecir una tendencia al desarrollo de artritis
reumatoide y lupus.

Carrasco en el 2005 publica que en la poblacion del Will ‘s eye center,
la escleritis es la manifestacién inicial de enfermedades sistémicas en
un 50% de pacientes, y que sus complicaciones sugieren iniciar
terapia sistémica e esta poblacién.
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Objetivos

General: Determinar los hallazgos clinicos, enfermedades asociadas

y evolucién de la escleritis en una poblacién mestizo-mexicana.

Especificos:

Determinar porcentaje de pacientes con escleritis en el servicio

de uveitis

Determinar su frecuencia como manifestacion inicial de
enfermedades sistémicas

Asociacion con otras enfermedades
Describir los hallazgos clinicos por subtipos
Describir el tratamiento empleado en cada subtipo

Encontrar cuales son las complicaciones mas frecuentes

11



Hipotesis

La escleritis y su presentacidon en nuestra poblacién difieren respecto
a la mayoria de reportes realizados en muestras de pacientes
anglosajones o ibéricos. El conocer sus diferencias creara normas
para el tratamiento especifico de nuestros pacientes y mejorara la
calidad de vida de los mismos. Seran referidos con mayor certeza y
prontitud para el adecuado tratamiento de las enfermedades
sistémicas que padecen y esto mejorara su pronostico.

Justificacion

Aungue existen varios reportes en la literatura que han documentado
las enfermedades asociadas a esta patologia, ninguno lo ha hecho
buscando si la escleritis puede ser el signo y sintoma inicial de
patologias sistémicas en pacientes con poco acceso a educacion
médica y probablemente subdiagnésticados como pueden ser los de
escasos recursos. No tenemos el conocimiento de que se haya
reportado el éxito obtenido con terapia tdpica en individuos sin
tratamiento previo de patologias sistémicas subyacentes; esto podria
dar una visién mas amplia de los alcances del tratamiento tdpico en
esta enfermedad y por las razones anteriores, realizamos un estudio
retrospectivo, descriptivo y observacional, en la poblacién de una
institucion de referencia oftalmica a nivel nacional.
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Fig. Escleritis Difusa

13



Diseno experimental

Estudio observacional
Descriptivo

Retrospectivo
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Resultados

El sexo de la mayoria de los pacientes es femenino (72.3%), la edad
promedio de los pacientes es de 45 afos, encontrandose un rango
desde 6-87 anos. El seguimiento minimo fue de 12 semanas, el
maximo hasta 270 semanas con un promedio de 18 semanas.

En cuanto al predominio de ojos afectados, la mayoria fue de forma
unilateral, encontrdandose de manera bilateral Unicamente en el
15.3% de los casos. De los 4 subtipos encontrados, el que encabezo
la lista fue el de anterior difusa con el 50.6% de los casos, seguido de
la nodular con 38.1%, la escleritis posterior tuvo un 6.57 % vy la
necrotizante constituyo el 4.6% de los ojos estudiados.

Las asociaciones sistémicas se dividieron para su estudio en causas
infecciosas y no infecciosas. De las no infecciosas predominé la
artritis reumatoide con un 13.8% de los casos, la diabetes mellitus
estuvo presente en el 6.5%, seguida por granulomatosis de Wegener
en un 3.9% de los casos. En la tabla 1 pueden observarse la relacién
de cada subtipo con cada patologia asociada. En la mayoria de los
casos el sintoma por el cual los pacientes buscaron atencién fue
oftdlmico (89.4%), de esta manera la mayoria de las patologias
asociadas fueron diagnosticadas posterior a su referencia por parte
de esta institucion.

En el 28.8% de los ojos se encontré inflamacién en la camara anterior,
de predominio leve que fue clasificado entre + a ++, segun la
clasificacion SUN*(8).

Se encontré6 una tendencia a la mejoria de agudeza visual en la
mayoria de pacientes con escleritis anterior y difusa (ver tabla 2).
Destacando en el caso de la escleritis posterior la mejoria en la mitad
de los casos hasta una agudeza visual normal y una tendencia a las
complicaciones en las necrotizantes (ver tabla 3).

En cuanto a las recidivas encontramos que las escleritis nodular y
posterior recurren con mas frecuencia, hasta un 30% de los casos.
Ahora bien, hablando sobre las complicaciones las mas graves
correspondieron a las necrotizantes con un 14.28% de perforaciones
oculares, desprendimiento de retina en la mitad de los casos de las
posteriores, y catarata e hipertensiéon arterial en las anteriores.

La terapéutica en el caso de las escleritis anteriores se baso
principalmente en AINES tépicos y orales, y en el caso de la posterior
y necrotizante en combinaciones con esteroides orales.

Observamos una tendencia de mejoria en cuanto al tratamiento
utilizado. Cuando se agregdé esteroide oral a la terapia con AINES que
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fue usada en el 45% de ojos con escleritis anteriores, se observo una
mejoria de 2 lineas o mas en el 25% de ellas. En la mayoria de las
escleritis nodulares se utilizé terapia combinada al esteroide oral y
AINE tépico (70%) encontrandose una mejoria de 2 lineas en el 17%
de los pacientes. En cuanto a la relacion de tratamiento en las
nodulares y su recidiva se atribuyd a que se usé en un paciente
Unicamente esteroide local como terapéutica, en los demas casos fue
utilizado AINE tépico y esteroide oral atribuible a otros factores de
riesgo no discutidos en el presente trabajo.

La artritis reumatoide fue la principal asociacién con otros hallazgos
oculares como la queratitis ulcerativa periférica y el ojo seco, seguida
por la granulomatosis de Wegener y el herpes simple. Se encontré
que la escleritis necrotizante tiene mas prevalencia de queratitis
ulcerativa periférica (28.3%). En cuanto a ojo seco, éste fue evidente
en el 27.7% de pacientes con escleritis anterior difusa. La presién
intraocular disminuydé en la mayoria de los casos a excepcion del

2.59% de los casos de anterior difusa y 14.28% de los de
necrotizante, complicados con hipertensién.
Enfermedad Subtipos
istémica
Anterior Nodular Necrotizante [Posterior
n= 77 nh= 58 n=7 n= 10
AR 11 9 1
Wegener 2 4
Policondritis
Herpes 4
DM 6 3 1
HLA B27 2
EMTC 2
Otros 1 TB renal
1 Sifilis

Tabla 1. Nétese el predominio de artritis reumatoide en los subtipos de escleritis
anterior (difusa y nodular). La aparicién de DM2 como enfermedad asociada
creemos se debe a su alta incidencia en nuestra poblacién por lo cual no puede ser

relacionada como factor de riesgo.
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Agudeza Visual | Anterior Difusa Anterior nodular
mejor corregidaN= 77 n= 58

Visual Inicial [Final Inicial Final
standards

report *

INPL 0 1 0 0
PL - CD1 m 6 4 0 0
CD 1.3 m-CD 3 3 1 1 0
m.

20/400- 20/200 3 1 3 1
20/200- 20/80 11

20/60-20/30 26 17 17 13
20/25-20/16 32 44 25 35

Tabla 2. Destaca en las anteriores la disminucion de pacientes que progresaron a
casi ceguera, y la mejoria de los que tenian mala agudeza visual, Unicamente un
caso termino en ceguera. (NPL = no percepcién de luz, PL= percepcién de luz, CD =
cuenta dedos a 1 m)

Agudeza Necrotizante Posterior
Visual mejor

corregida

Visual Inicial Final Visual Inicial
standards standards
report report

INPL INPL
PL-CDIm |1 1 PL-CDIm |1
CD 1.3 m -2 2 CD 1.3 m -2
CD 3 m. CD 3 m.
20/400- 2 2 20/400- 2
20/200 20/200
20/200- 0 0 20/200- 0
20/80 20/80
20/60-20/30 2 1 20/60-20/30 2
20/25-20/16 0 0 20/25-20/16 |0




Tabla 3. Ninguno de los pacientes con escleritis necrotizante terminé en una
agudeza visual mejor corregida normal.

Subtipo |Predomini Tiempo de Predominio de Recidiva
o de mejoria disminucion de
mejoria capacidad
visual
Escleriti AINE 7 semanas con AINE sin Terapias
S (topico u AINE y agregar unicas:
Anterior| oral) : esteroide oral | esteroide oral | esteroide oral
difusa 45% o0 AINE
41% 25%
Se agrego
esteroide *Ciclofosfamida
oral: (usado en un
25% caso de
perforacion)
Total con 25%
mejor
v (2
lineas o
mas)
Escleriti | Esteroide |16 semanas con AINE Solo uso de
oraly esteroide oral 66% esteroide local:
nodular AINE 1 paciente
70%
otal con 17% 1.7%
mejor
\'/ (2
lineas o
mas)

Tabla 4. La recuperacidon fue mas rapida con el uso concomitante de
esteroide oral en el caso de escleritis anteriores, véase la tasa de
recidivas con terapias Unicas.
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Fig 2. Deformacién articular secundaria a artritis reumatoide

Discusion

En la poblacién revisada en los ultimos 17 afos en nuestra
instituciéon los subtipos mas frecuentes son los de las escleritis
anteriores, esto podria estar relacionado al hecho de que las
enfermedades reumaticas mas frecuentes (por ejemplo artritis
reumatoide), también son las mds comuUnmente asociadas a
inflamacién difusa escleral.

En una revisién reciente por Galor (6), se reporta una mayor
asociacién de Artritis reumatoide a la mayoria de escleritis, datos
que concuerdan con lo encontrado en esta muestra.

Sabemos que siendo este un estudio retrospectivo, no se puede
realizar un andlisis estadistico de los resultados con cada
tratamiento dado que no hay casos y controles, sin embargo
creemos es importante reportar la marcada tendencia encontrada
en la evolucién con cada uno de ellos por subtipo y tratamiento.
Un andlisis de la terapéutica utilizada en escleritis publicado por
Sainz de la Maza reporta una falla con el uso de AINES en
escleritis necrotizantes. Nosotros encontramos una tendencia a la
falla terapéutica en todos los subtipos de escleritis con el uso de
terapias Unicas, ya fuera AINE o esteroide tépico. Desconocemos la
razén de esta tendencia, una posibilidad seria la existencia de un
sinergismo entre el tratamiento tépico del proceso local y los
efectos del medicamento oral para el control de las enfermedades
sistémicas no detectadas en nuestros pacientes.

Observamos una tendencia a la mejoria al agregar esteroide oral
en muchos de los casos que se recuperaron en las variedades
difusa y nodular, asi como menor tiempo de curacién del proceso
(evaluado clinicamente en los expedientes).
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Hay una prevalencia de complicaciones en el 14.28% de pacientes
con escleritis necrotizantes tratados Unicamente con esteroide
oral; el tratamiento con inmunosupresor fue utilizado en esta
instituciéon solo si se amenazaba la integridad del ojo con
perforacién, dadas las condiciones socioecondmicas que impiden
el acceso a medicamentos en nuestro medio. Esto contrasta con lo
reportado por Jaabs en el 2000 donde encuentra un 87.5% de
complicaciones, dando al 100% de los pacientes (con escleritis
necrotizante) inmunosupresor.

En cuanto a la manifestacidn inicial de escleritis, Carrasco reporta
en el 2005 un 59% como inicio de la enfermedad sistémica,
nosotros encontramos un 89% atribuible a la falta de educacién
médica que obligue a nuestros pacientes a buscar atencién médica
expedita.

Es importante destacar la mejoria de la mayoria de los pacientes
en cuanto a lineas de vision se refiere ya que fueron mas los casos
gue tuvieron una adecuada evolucién sobre todo en las escleritis
anteriores y nodulares; los casos complicados con perforaciéon
ocular fueron en donde se encontréo perdida total de visidn.
Podemos deducir que el empleo de terapéutica es indispensable
para evitar las desastrosas consecuencias conocidas de esta
patologia que van desde hipertensién ocular hasta la necrosis.
Asimismo notamos que son pocos los pacientes que pasan de un
subtipo a otro de escleritis, esto podria deberse a los
medicamentos utilizados, sdélo 4 casos de escleritis anteriores se
convirtieron en necrotizantes al perforarse; ligeramente menor a lo
descrito en la literatura ya que si nos remitimos a lo reportado por
Watson en 1991 encontramos 10 pacientes de 104 que pasan de
escleritis nodular a necrotizante, siendo esta patologia la de mas
dificil tratamiento.

Es bien conocida la relacién de artritis reumatoide con el atague
autoinmune a las mucosas en general, aunado a esto al sindrome
de Sjogren es de esperar que la mayoria de nuestros pacientes con
patologias oculares asociadas (xeroftalmia y queratitis ulcerativa
periférica) fueran relacionados a esta enfermedad.

La asociacion con enfermedades infecciosas fue menor
paraddjicamente a la reportada en paises desarrollados, nosotros
encontramos una prevalencia de 4.8% comparado contra 7% que
reportaron en una serie del 2004 (2).
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Fig 3. Escleritis necrotizante
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Conclusiones

La frecuencia de escleritis en el servicio de enfermedades
inflamatorias oculares es del 5.9%, a pesar de ser una entidad
poco frecuente incluso en un centro de referencia oftalmica de 3er
nivel, puede ser la manifestacién inicial de enfermedades
sistémicas hasta en un 89% de los casos en nuestra poblacién.

Los subtipos mas frecuentes estan encabezados por las anteriores,
siendo la menos comun la escleritis posterior.

Artritis reumatoide constituye una enfermedad con morbilidad
elevada evidenciada por su asociacibn manifiesta con esta
patologia, lo cual habla del involucro multisistémico derivado de la
fisiopatologia comun a las enfermedades del tejido conectivo.
Dependiendo del subtipo se encontraron diferentes asociaciones,
lo cual habla de sutiles diferencias en la patogenia de las mismas -
autoinmunidad mediada por células por ejemplo en las anteriores
mas relacionadas a artritis, en contraste con las vasculitis
relacionadas a la necrotizante -.

En cuanto a las complicaciones es probable que los factores
socioecondmicos no influyan en el desarrollo final de Ila
enfermedad ocular, ya que la pérdida total de visién estuvo
relacionada al subtipo de la enfermedad (mas frecuente en las
necrotizantes), marcadas por el desenlace en perforacion,
desprendimiento de retina seroso en las posteriores, e hipertension
y catarata en las anteriores.

La mayoria de los casos mejora con el tratamiento combinado con
AINES tépicos y esteroide sistémico, el uso de esteroides orales en
nuestros pacientes mostré una tendencia a recuperacidbn mas
rapida, y los pacientes con terapias Unicas mostraron una
tendencia a las recidivas y disminucién de agudeza visual hasta de
2 lineas de visidon, ademas de una recuperacién mas lenta.

El tratamiento médico depende de la severidad de la enfermedad,
que puede ser influida por muchos factores desde apego al
tratamiento hasta edad, sexo, y extensidon de la enfermedad, entre
otros.

El prondstico a largo plazo con tratamiento es bueno, ya que la
capacidad visual final mejora en la mayoria, basado en la
cuidadosa historia clinica, detallada exploracion oftalmolégica y el
uso de agentes inmunosupresores cuando sea nhecesario. La
escleritis necrotizante tiene un prondstico mas reservado por su
alto riesgo de perforacién ocular.
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Es necesario el conocimiento de los factores que influyen en el
desarrollo de enfermedades cronico-degenerativas responsables
de manifestaciones oculares como las descritas en nuestra
poblacion. ElI presente reporte evidencia diferencias muy
importantes que pueden servir como marco para el enfoque de
politicas dirigidas a la salud de nuestra poblacién.
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