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TRATAMILENTO DE LAS ULCERAS METAHERPETICAS CON SUERO
AUTOLOGO. UNA NUEVA ALTERNATIVA.

Las Glceras metaherpéticas, son lesiones del epitelio y membrana basal corneales
secundarias a infeccion por virus de la familia del herpes. Estas no son producidas por la
presencia dél virus, sino a un dafio ocasionado por une respuesta inmunologica de
hipersibilidad tipo 4 que se activa ante la presencia de antigenos virales, que se encarga del
dafio ocasionado a la membrana basal del epitelio, capsula de Bowman y al estroma. La
persistencia del proceso inflamatorio puede hacer que la ulcera se perfore y puede Hevar a
la pérdida funcional y anatomica delojo(1,2).

Este tipo de alceras pertenece al tipo neurotrofico, porque el defecto epitelial
persistente parece estar mas relacionado al dafio neurologico(2). La deprivacion sensorial
" disminuye el numero de células regenerativas de la cornea, disminuye el metabolismo y el
numero de mitosis cn el epitelio corneal y secundariamente aumenta la permeabilidad
celular (3).

Los tratamientos no quirdrgicos no hai demostrado ser eficaces, y los tratamientos
quirurgicos cono la tarsorrafia, colgajos conjuntivales o lamelares, o la queratoplastia
penetrante, tienen como finalidad mantener la integridad del globo ocular, sin tomar mucho
en cuenta la funcion visual (3,4), que en la mayoria de los casos no es bucna, y las recidivas
de le enlermedad y el proceso inflamatorio y las complicaciones relacionadas a la técnica
quirargica vuelven inelicientes agunos casos.

En este estudio proponemos el uso de suero autologo en forma topica, para restituir
los factores de induccion de crecimiento epitelial y nutrictonalcs, y de esta manera lograr la
cicalrizacion de estas ulceras. El suero autdtogo usado en forma topica ya se ha utilizado
para tratamiento de ojo seco (5), con buenos resultados y sin complicaciones importantes.
Esta alternativa de tratamiento médico es accesible a nuestro medio, barata, sencilla y o
segura.istos son lus resultados de nuestros primeros tres casos.

CASO 1

Paciente femenina de 63 anos, sin antecedentes heredofamiliares importantes para el
PA. A su ingreso presenta 4 dias de evolucian con ojo rojo, fotofobia y baja visual del ojo
derecho. La pacienic ya habia sido diagnosticada con cuadro de queratitis herpética hace
10 afios, y presentd cuadro de reactivacion 3 mescs previos a su ingreso. No tiene otros
antecedentes patologicos de importancia.

En la exploracion se encuentra una AY de MM en OD y de 4/10 que mejora a 8/10
con est. Se aprecia en ortoposicion, reflejos pupilares, movimientos oculares, orbita y
anexos normales. En OD hay hiperemia conjuntival (++t+) con reaccion ciliar (+++), baja
en la sensibilidad y edema corneal (++), con un 4rea ulcerada ceatral, de bordes irregulares,
camara anterior lormada con células (+), en el iris se aprecia que comienza a formar
sinequias en el M 1l y M X1, resto no valorable. En ojo izquicrdo sc aprecia segmento
anterior normal, papila con 5/10 de excavacion, vasos y macula normales.

Se establece el diagnostico de queratouveitis herpética y se le da tratamiento
durante un mes con lubricantes, hialuronato, topico, ganciclovir en ung, ciclopldjicos y
tobramicina topicas, ademas de aciclovir oral. Su evolucion no fue favorable por un
adelgazamiento importante corneal en el sector temporal inferior, y aumento en el tamaifio
del area ulcerada Sc establece entonces el diagnostico de Glcera metaherpética y se ingresa




al protocolo. Por ¢l bmdo de adelgazamiento corneal se solicitaron anglisis preoperatorios
para tratamiento quirirgico encaso de inminete perforacion.

A la semana de evolucion, y durante las siguicntes 8 semanas que durd el protocolo, ¢l
tamadio del drea uleerada asi como su protundidad tue disminuyendo progresivamente
hasta casi cerrarse. L tamano de la ulcera a su ingreso al protocolo es de 4.7 x 7.3mm, a la .
semama de tratamicato, de 2.2 x 4.4 mm, y al final del protocolo, de 1.6 x 1.3 mm.

CASO 2

Paciente masculino de 36 afios-de edad a su ingreso, que acude por presentar dolor,
0jo rgjo y quemosis en OD de 15 dias de evolucion. Dentro de sus antecedentes personales
patologicos, fue diagnosticado con dermatopolimiositis hace 3 afios, bajo tratamiento actual

- con prednisona 35 mg/dia mas azatioprina 100 mg/dia divididos en dos dOSlS AHF, sin
importancia.

En la exploracton sc encuentra una AV de 4/10 que llleOl’ﬂ a 8/10 en OD y de 6/10
que mejora a 10/10 con est. PLO 16 en ambos, drtoposicion, reflejos pupilares, y
movimientos oculares normales, Se aprecia un edema bipalpebral importante en OD, con
abundantes lesiones en fase de costra hemicara derecha, incluyendo parpados, frente y
parte de piel cabelluda. En conjuntiva se aprecia hiperemia (+++) con predominio en sector
temporal, donde ademas se eprecia una dilatacion importante de vasos epiesclerales. En
cornea se aprecia un puntilleo fino difuso del epitalio, DRQ finos de pigmento, con células
y flare (+) en CA. Cnistalino transparente, no sinequias, excavacion papilar de 4/10 , vasos,
macula y perileria de retina sin alteraciones en ambos ojos. En 0jo izquierdo el segmento
anterior sin alteraciones,

Se establece ¢l diagnostico de escleritis y queratouveilis por herpes zoster. Se inicia -
tratamiento con aciclovir oral y topico, ciclopléjicos y lubricantes topicos y se reduce la
dosis de azatioprina a la mitad. Las dosis de aciclovirse redujo progresivamente a solo una
tablcta al dia pero nunca se suspendio. Las vision se recupero a 10/10.

Un afio y 7 meses después, presenta una recidiva de la queratouveitis herpética, esta
vez acompaitada de un defecto epitelial grande y baja visual importante ( 2.5/10). Un mes
mas tarde sana ¢l defecto cpitelial, nuevamente se disminuye progresivamente el aciclovir
oral, la visiOn se recupera parcialmente (7/10) por un leucoma pequeiio adyacente al ¢je
visual. Catorce meses mas tarde, presenta su tercera recidiva, y se desarrolla una ulcera
trofica central, mancjada con antivirales orales y topicos, lubricantes y antiintlamatorios no
esteroideos 10picos. Durante los tres siguientes meses, presenta una evolucion torpida,
llegando a proponerse un recubrimiento conjuntival por la profundidad de la lesion y mala
evolucion. A su ingreso al protocolo continuaba tomando trratamiento inmunomodulador
con prednisona 20 myg al dia, azatioprina 50 mg al dia. Dado el tamaio de la ulcera se
solicitan examenes preoperatorios para hacer un recubrimiento conjuntival. A fa semana de
tratamiento se observa una disminucion pequeiia en el tamaiio de la Gicera, se continud el
tratamiento por 2 seimanas y se perdio el seguimicnto del paciente hasta tres meses después
en que se encuentra la cornea con importante vascularizacion en estroma superficial y
profundo y disminucion en el area ulcerada; en estas condiciones el paciente ya es
candidato para una ueratoplastia penetrante, aunque de alto riesgo. Posleriormente se
pierde el seguimicnlo del paciente.




CASO 3

Yaciente masculino de 13 ailos de cdad que ingresa con cuadro de una semana de
evolucion con 0jo 1ajo, secrecion amarillenta y prurito en Ol Sin antecedentes
heredofamiliares o personales patologicos importantes.

A la exploracion se encuentra AV de cd 4 mts, que mcjora a 1.5/10 en AO,
aparenlemente por defecto migpico importante. Ortoposicio, reflcjos pupilares,
movimientos oculares, Orbita y anexos normales. En OD segmento anterior sin alteraciones,
en Ol se aprecia hiperemia conjuntival (-+++) con abundantes foliculos y secrecion serosa
moderada, se aprecia un leucoma en sector temporal que no afecla el ¢je visual. No
reaccion inllamatoria ¢n camara anterior, iris normal y cristaline transparente. En polo
posterior se aprecian papilas fisiologicas oblicuas y degeneracion microquistica en

- periferia.

Sc catalogo como conjuntivitis bacteriana y se mancja con antibioticos topicos. Un
mes mas tarde s¢ presenta con una ulcera geografica de tamano moderado, con edema
corneal (++++). S¢ toma cultivo de la lesion, qud’es catalogaga como una tlcera mixta (
bacteriana y viral ), s¢ inicia tratamiento con medicamentos topicos, aciclovir, olloxacina,
lubricantes y cicloplégicos. A las 48 hrs de cultivo se obtiene cultivo de Coryncbacterium
sp. ( flora normal). Durante [os siguientes dos meses quedaron dos defectos epiteliales
pequeiios, de aprox . 1 mm cada uno persistentes, ya con menor edema corneal y sin
secrecion. Se ingreso al protocolo como paciente control a quien se le tomaba suero
autologo pero se le entregaba solo solucion salina balanceada. La evaluacidn clinica del
paciente, la realizo un medico que no sabia si cstaba siendo tratado con suero autdlogo o
con solucion salina, se tomaron fotografias de control a las 2, 4 y 8 semanas. Se observo
una evolucion torpida del paciente con los mismos defectos epitetiales; no hubo
recurrencias del herpes.

DISCUSION :

Las dleeras ncurotrolicas estan asociadas con una alteracion de la inervacion de la
cornea que pucde Hevar a la pérdida visual. En general tienden mas a perforarse que a la
cicatrizacion (1,2).

Miltiples medicamentos se ha utilizado como agentes inductores de cicatrizacion y
reepitalizacion, como ¢l factor basico estimulante de fibroblastos 1y 2 (6,7), la fibronectina
y subproductos de esta (8-10), la tenacina (11), la heparina y la suramina (7), el factor de
crectmiento epitclial (4) , y el factor de crecimicnto neuronal(3), el cual, aparentcmente ha
dado buenos resultados en todo tipo de ulceras neurotroficas, aunque solo se ha utilizado en
unt caso de ulcera metaherpética. Todos estos factores s encucniran en menor o mayor
concentracon en el plasma.

La pelicula lagrimal constituye un medio en el cual el epitelio de la superficie
corncal esta en contacto con una gran variedad de factores de crecimiento y/o nutricionales.
La utilizacion de suero autologo para tratamiento de gjo seco ha dado buenos
resultados, y en ningun caso se ha reportado ncovascularizacion, ni se indujeron infecciones

1atrogénicas (5).

Los factores punilicados que se han utilizado hasta ahora en fase experimental,son
muy costos s debido a los equipos y reactivos para su purificacion y obtencioin.
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CASQ 3

Yaciente masculino de 13 afios de edad que ingresa con cuadro de una semana de
evolucion con 0jo rojo, seereeion amarillenta y prurito en Ol Sin antecedentes
heredofamiliares o personales patologicos importantes.

A ia exploracion se encuentra AV de cd 4 mts, que mejora a 1.5/10 en AO,
aparentemente por defecto miopico importante, Ortoposicio, reflejos pupilares,
movimientos oculares, orbita y anexos normales. En OD seginento anterior sin alteraciones,
en Ol se aprecia hiperemia conjuntival (++++) con abundantes foliculos y secrecion serosa
inoderada, se aprecia un leucoma en sector temporal que no afecta el ¢je visual. No
reaccion inflamatorta en camara anterior, iris normal y cristalino transparente. En polo
posterior se aprecian papilas fisiologicas oblicuas y degeneracion microquistica en

- periferia.

Se catalogo como conjuntivitis bacteriana y se maneja con antibidticos 1opicos. Un
mes mas tarde se presenta con una ulcera geogratica de tamano moderado, con edema
corneal (-+++). Se toma cultivo de la lesion, que es catalogaga como una ulcera mixta (
bacteriana y viral ), s¢ inicia tratamiento con medicamentos (opicos, aciclovir, olloxacina,
lubricantes y cicloplégicos. A las 48 hrs de cultivo se obtiene cultivo de Corynebacterium
sp. (flora normal). Durante los siguientes dos meses quedaron dos defectos epiteliales
pequeiios, de aprox . 1 mm cada uno persistentes, ya con menor edema corncal y sin
secrecion. Se ingreso al protocolo como paciente control a quicn se le tomaba suero
autologo pero se le entregaba solo solucion salina balanceada. La evaluacion clinica del
paciente, la rcalizo un médico que no sabia si ¢staba siendo tratado con suero autologo o
con solucion salina, se tomaron fotografias de control a las 2, 4 y 8 semanas. Se¢ observo
una evolucion torpida del paciente con los mismos defectos epiteliales; no hubo
recurrencias del herpes. .

DISCUSION :

Las @leeras ncurotrdlicas estan asociadas con una alteracion de la inervacion de la
cornea que pucde llevar a la pérdida visual. En general tienden mas a perforarse que a la
cicatrizacian (1,2).

Multiples medicamentos se ha utilizado como agentes inductores de cicatrizacion y
reepitalizacion, como ¢l factor basico estimulante de fibroblastos 1y 2 (6,7), la fibronectina
y subproduclos de esta (8-10), la tenacina (11), la heparina y la suramina (7), el factor de
crecimiento epitelial (4) , y el factor de crecimmiento neuronal(3), el cual, aparenicimente ha
dado buenos resultados en todo tipo de ulceras neurotroficas, aunque solo se ha utilizado en
un caso de ulcera metaherpética. Todos estos factores se encucntran en menor 0 mayor
concentracon en el plasma.

La pelicula tagrimal constituye un medio en el cual ¢l epitelio de la superficie
corncal estd en contacto con una gran variedad de factores de crecimiento y/o nutricionales.
L.a utilizacion de suero autdlogo para tratamicnto de ojo seco ha dado buenos
resultados, y en ningun caso se ha reportado neovascularizacion, ni se indujeron infecciones

iatrogénicas (5). .

Los factores purificados que se han utilizado hasta ahora en [ase experimental son

muy costos s debido a los equipos y reactivos para su purificacion y obtencion.
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De eslos productos desconocemos la concentracion a la que deben ser utilizados, la
frecuencia de uso, la vida media del producto.su absorcion sistémica y sus efectos -
colaterdles sistémicos. En cuanto al uso de sucro autologo, los factores de ricsgo mas
Importantes que prevemos, es la contaminacion del producto, con induccion de infecciones

o reacciones de hipersensibilidad, que es muy diticil por ser autologo, o la transferencia de
autoanticuerpos, ¢n pacientes poseeedores de enfermedades autoinmunes.

Los resultados oblenidos en nuestros primeros casos no son concluyentes, pero si
alentadores por los buenos resultados y pocas complicaciones. Falta entonces un numero
mayor de pacicntes, aunque de momento no tenentos mucho mas que ofrecerles a nucstros
pacientes con ulceras metaherpéticas.
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