UNIVERSIDAD CENTRAL DE VENEZUELA
FACULTAD DE MEDICINA
COORDINACION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO
PROGRAMA DE ESPECIALIZACION EN OFTALMOLOGIA
HOSPITAL DR. DOMINGO LUCIANI

SUERO AUTOLOGO PARA REGENERACION CORNEAL

Trabajo Especial de Grado que se presenta para optar al titulo de Especialista en

Oftalmologia

Ana Andreina Aracas Luna
Justavy Gisell Pefia Camacho

Caracas, mayo de 2022



UNIVERSIDAD CENTRAL DE VENEZUELA
FACULTAD DE MEDICINA
COORDINACION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO
PROGRAMA DE ESPECIALIZACION EN OFTALMOLOGIA
HOSPITAL DR. DOMINGO LUCIANI

SUERO AUTOLOGO PARA REGENERACION CORNEAL

Trabajo Especial de Grado que se presenta para optar al titulo de Especialista en

Oftalmologia

Ana Andreina Aracas Luna
Justavy Gisell Pefia Camacho

Tutora: Marisela Rumbos Tabosky



INDICE DE CONTENIDO INFORME FINAL

RESUMEN ----nnnmmmmmmmeeooo oo P P 9
INTRODUCCION =-=-==nnmmmmmmmmmmmmmmmmm oo - -1
METODOS =---==nmmm e e 22
RESULTADOS ---=========nnnmmmmmmmmmmmmeeeeeae e 28
DISCUSION =mmmmmm e --39
REFERENCIAS = mmme e 43

] 47



UNIVERSIDAD CENTRAL DE VENEXUELA
FACULTAL DE MEDICINA
COORDINACIY DE ESTUDNYS DE POSTGRADO

VEREDICTO

Cuienes swscriben, miembros del jurado designado por el Consejo de la Faculiad de
Medicina de la Universidad Ceniral de Venezuela, para examinar el Trabajo especial de
grado presentado por: AMA AMDREIMA ARACAS LUMA Cedula de identidad N°
20.230.476, bajo el titulo “SUERO AUTOLOGO PARA REGENERACION CORMEAL", a
fin de cumplir con al requisito legal para optar al grado académico de ESPECIALISTA EN
OFTALMOLOGIA-HDL, dejan constancia de lo siguienta:

1.- Leido como fua dicho trabajo por cada uno de los miembros del jurado, se fijg &l dia 12
da mayo del 2022 a las 08:00 AM., para que la autora lo defendiera en forma pdblica, lo
gue esta hizo en el Audildrium principal del Hospital Dr. Domingo Luciani medianta un
resumen oral de su contenido, luego de lo cual respondio salisfactoriamente a las preguntas
que le fueron formuladas por el jurado, todo ello conforme con lo dispuesio en el
Reglameanto de Estudios de Postgrado.

2.- Finaglizada la defensa del frabajo, &l jurado decidid aprobado, por considerar, sin
hacerse solidario con las ideas expuestas por la autora, que se ajusta a lo dispuesto y
exigido en al Reglamenio da Estudios de Postgrada

3.- El jurado por unanimidad decidid otorgar la calificacion de EXCELENTE al presenta
trabajo por considerarlo de excapcional calidad.

En fa de lo cual sa levanta la presenta ACTA, & los 12 dias del mes de mayo del ano 2022,
conforme & lo dispuesio en el Reglamento de Estudios de Poslgrado. Achued como
Coordinadora del jurado Dra. Marisela Rumbos.

Ove. Karen Chacda/ \WV-10.360.792
Hospital Dr. Domingo Luciani

m& Rumbos) V-15366118
Dr. Domingo Luciani

Tutom

MR/ 2/06/2022



UNIVERSIDAD CENTRAL DE VENEXUELA
FACULTAD DE MEDICINA
COORDINACION DE ESTUDNS DE POSTGRADD

Sl i

e |
Fouelwdl §: Bnfiying -

VEREDICTO

Cuienes suscriben, miembros del jurado designado por el Consejo de la Facultad de
Medicina de la Universidad Central de Venezuela, para examinar el Trabajo especial de
grado presentado por: JUSTAVY GISELL PENA CAMACHO Cédula de identidad N°
23.025.735, bajo al titulo *“SUERO AUTOLOGO PARA REGENERACION CORNEAL", a
fin de cumplir con al requisito legal para oplar al grado académico de ESPECIALISTA EN
OFTALMOLOGIA-HDL, dejan constancia de lo siguienta:

1.- Leido como fue dicho trabajo por cada uno de los miembros del jurado, se fijd el dia 12
de mayo del 2022 a las 08:00 AM., para que |la autora lo defendiaran en forma pablica, lo
que esta hizo en el Auwditdrium principal del Hospital Dr. Domingo Luciani mediante un
resumen oral de su contenido, luego de lo cual respondieron satisfacioriamente a las
preguntas gue e fueron formuladas por el jurado, todo ello conforme con lo dispuesto en al
Reglamento de Estudios de Postgrado.

2.- Finalizada la defensa del trabajo, el jurado decidid aprobardo, por considerar, sin
hacerse solidario con las ideas expuestas por la autora, gue se ajusta a lo dispuesto y
axigido en al Reglamenio da Estudios de Posigrado

3.- El jurado por unanimidad decidid otorgar la calificacidn de EXCELENTE al presente
trabajo por considerarlo de excepcional calidad.

En fa de |lo cual sa levanta la presente ACTA, a los 12 dias dal mes de mayo del afio 2022,
conforme a lo dispuesio en el Reglamento de Estudios de Poslgrado. Actud como
Coordinadora del jurado Dra. Marisela Rumbos.

L Ao s G

Santamaria/ V-11.308 Ova. Karen Chache/ V-19.380.792

Hospital Clinico Universitario Hasgital Dr_ Domingo Luciani
i
Dra. IMariskla Rumbosl V- 15366118
ash D Demingo Luciani
Tutora

MR/12/05/2022



CERTIFICACION DEL TUTOR PARA LA ENTREGA DEL TRABAJO ACADEMICO
EN FORMATO IMPRESO Y FORMATO DIGITAL

Yo, Marisela Rumbos Tabosky portador de la Cédula de identidad N* V-15.366.118, tutor del
trabajo  SUERO AUTOLOGO PARA REGENERACION CORMEAL, realizado por las
estudiantes: Ana Andreina Aracas Luna v Jusgtavy Gisell Pefla Camacho. Certifico que este trabajo
es la versién definitiva. S¢ incluyd las observaciones y modificaciones indicadas por el jurado

evaluador. La versitn digital coincide exactamente con |a impresa.

rFirrna del Profesar

En caracas a los 15 dias del mes de mayo de 2022




UNIVERSIDAD CENTRAL DE VENEZUELA
FACULTAD DE MEDICINA
COORMNACION DE ESTUDIOS DE POSGRADD

AUTORIZACION PARA LA DIFUSION ELECTRONICA DE TRABAJO ESPECIAL DE GRADO,
TRABAJO DE GRADD Y TESIS DOCTORAL DE LA FECULTAD DE MEDICINA,
UNIVERSIDAD CENTRAL DE VENEZUELA.

Yo, ina izl oras del rabajo o wesis, “Suero Awdlogo
Mmmmuwmﬂmmh

Auwtorizo a la Facultad de Medicing de ks Universidad Central de Wenezueln, a difindir la wersidn electrbnica de
este trabajo, a través de los servicios de informacitn que afrece In Institucidn,

il con fines de scadémices v
de investigacitn, de acuerda 2 lo previsto en la Ley sobre Derecho de Autor, Anticulo 18, 23 y 42 (Gaceta Oficial
M® 4,638 Extracrdinaria, 01- 1015931

x 5i auforio

Autoriro despuds de 1 afo

No awlonzo

| r.mrrzu:ﬁl'mcbr mhihumspa'rudarrmﬂm

Indigue:
Firma autoras
b 1 f
C.1. N® 20,230,476 C.1. M*23,025.735
e-mail: andreraluf@gmail.com e-mail: justayygisel i@ gmail.com

En Caracas, a los |5 dins del mes de mayo, de 2022

Nata; En casc de no auorizarse la Escuels o Coordinacién de Estudios de Postgrdo, publicard: la referencin
bibliogrifica, tabla de contenida (indice) y un resumen descriptive, palabras clave y se indicari que el awlos
decidit no ausorizar el acceso al documento & texio complelo,

La cesién de derechos de difusiGn electrdnica, no es cesitn de los derechos de sutor, porque este s
intransferible,



e

Marisela Rumbos Tabosky

Tutor

C:}ﬁ/j//..,d/zxgé

Z e
Pedro Vilet Baldallo Acosta P WP

Director del Programa de Especializacion en Oftalmologia NS el

e

"
Marisela Rumbos Tabosky

Coordinador Docente del Programa de Especializacién en Oftaimologia

L




SUERO AUTOLOGO PARA REGENERACION CORNEAL

Ana Andreina Aracas Luna, CI: 20.230.476, sexo: femenino, E-mail:
andreralu@gmail.com Telf. 0424-3221701. Direccion: Av. Radl Leoni, Edificio
Pitiquenia, El Cafetal, Caracas. Programa de Especializacion en Oftalmologia.
Justavy Gisell Pefia Camacho, ClI. 23.025.735, sexo: femenino, E-mail:
justavygisell@gmail.com Telf. 0412-7998276. Direccién: Urb. Los Naranjos
Humboldt. Caracas. Programa de Especializacion en Oftalmologia.

Tutora: Marisela Rumbos Tabosky, CI. 15.366.118, sexo: femenino, E-mail:
dramariselarumbos@gmail.com Telf. 0414-2278590. Direccion: El llanito, Adjunto
del servicio de Oftalmologia Hospital Dr. Domingo Luciani.

RESUMEN

Obijetivo: evaluar el efecto del suero autélogo en regeneracion corneal en pacientes el
Servicio de Oftalmologia, Hospital Domingo Luciani. Métodos: Es un tipo de estudio
experimental, prospectivo de corte transversal, aleatorizado y doble ciego. La
poblacién estuvo conformada por todos aquellos pacientes con el diagndstico de
patologia corneal que acudieron a la emergencia y consulta del servicio de
Oftalmologia del Hospital Dr. “Domingo Luciani”. Se estudiaron las siguientes
variables: edad, sexo, género, procedencia, ocupacion, etiologia de la lesién corneal,
manifestaciones clinicas, tiempo de regeneracion corneal. Se hizo evaluacion
oftalmoldgica completa y se realizo el test de Oxford para medir regeneracion y test de
Osdi para sintomas clinicos haciendo una comparacion del tratamiento entre suero
autologo y lagrimas artificiales.

PALABRAS CLAVE: Suero Autélogo, Regeneracion Corneal, Patologia Corneal,
Integridad del Epitelio Corneal.

ABSTRACT

Objective: To demonstrate the effect of autologous serum on corneal regeneration in
patients at the Ophthalmology Service, Domingo Luciani Hospital. Methods: It is a
type of experimental, prospective, cross-sectional, randomized and double-blind study.
The population will be made up of all those patients with a diagnosis of corneal
pathology who come to the emergency room and consult the Ophthalmology service
of the Dr. "Domingo Luciani" Hospital. The following variables will be studied: age,
sex, gender, origin, occupation, etiology of the corneal lesion, clinical manifestations,
time of corneal regeneration. A complete ophthalmological evaluation will be done
and the Oxford test will be performed to measure regeneration and the Osdi test for
clinical symptoms, making a comparison of the treatment between autologous serum
and artificial tears.

KEY WORDS: Autologous Serum, Corneal Regeneration, Corneal Pathology,
Integrity of the Corneal Epithelium.



INTRODUCCION

La cornea es un elemento refractivo principal del aparato ocular, donde su funcion es
mantener la transparencia de forma constante, siendo capaz de enfrentarse a cambios
que el crecimiento y envejecimiento natural de los tejidos van a provocar durante la
vida, ademas de regenerarse durante las distintas agresiones externas que pueda sufrir.
Puesto que las enfermedades corneales presentan multiples signos y sintomas que

llegan a limitar el desarrollo normal en las actividades cotidianas de los pacientes. (¥

Por esta razon, a nivel mundial los avances en la medicina vienen progresando con
pasos agigantados, incluso en la medicina regenerativa e ingenieria de tejidos,
permitiendo concretar, en cierta forma los mecanismos biolégicos implicados en la
reparacion y regeneracion de tejidos, donde en investigaciones realizadas, establecen
que los factores de crecimiento autélogos en la regeneracion de los mismos, son
utilizadas en diversas especialidades médicas como: Cirugia Maxilofacial, Cirugia
Pléstica y Reconstructiva, Ortopedia y Cirugia Cardiovascular. @

En oftalmologia, con respecto a reparacion y regeneracion de tejidos, el tratamiento de
lagrimas artificiales, es el mas utilizado en la actualidad, siendo lo méas parecido en
funcién y composicion a las lagrimas naturales, sin embargo estudios avalan que,
ninguna lagrima artificial puede reproducir exactamente la lagrima natural, por otra
parte, el suero autélogo podria ser, una opcion terapéutica cuando las lagrimas
artificiales no mejoren la sintomatologia en el paciente, ya que el colirio de suero
autologo tiene mayor capacidad para humectar y regenerar la superficie dafiada,

demostrado ser Gtil como tratamiento en ojo seco y defectos epiteliales persistente.

Planteamiento del problema

Los avances en la medicina regenerativa e ingenieria de tejidos han permitido
concretar, en cierta forma los mecanismos biolégicos implicados en la reparacion y
regeneracion de tejidos. ¥ Como resultado de estas investigaciones se ha puesto en

evidencia el papel fundamental que juegan los factores de crecimiento autdlogos en la



regeneracion de los mismos, siendo utilizadas en diversas especialidades médicas
como: Cirugia Maxilofacial, Cirugia Plastica y Reconstructiva, Ortopedia y Cirugia

Cardiovascular, ®

El uso de los derivados hematicos en Oftalmologia, surge como necesidad de emplear
un sustituto lagrimal que, ademas de proporcionar hidratacion, aporte otros
componentes esenciales para el mantenimiento y la regeneracion de la superficie
ocular. ® Ya en el Papiro de Ebers (1534 a.c) se cita la aplicacion de sangre en los
0jos, y en el afio 1975 Ralph describe por primera vez el uso de suero autélogo
constatando su efecto beneficioso en pacientes con queratoconjuntivitis seca. Sin
embrago, es a finales de los afios noventa del siglo pasado cuando su uso gana

aceptacion y se extiende de forma vertiginosa.

Esta nueva estrategia terapéutica en alteraciones de la superficie ocular, se centra cada
vez mas en el uso de tratamientos de accion multiple, menos artificiales y sin
potenciales alérgenos, como conservantes u otros productos que a corto o largo plazo

pueden inducir toxicidad en una superficie ocular muy vulnerable. ©

Actualmente, existe una gran variedad de medidas farmacologicas y no
farmacoldgicas para el manejo de sintomas asociados con enfermedades de la
superficie ocular. Sin embargo, las lagrimas artificiales continGan siendo el pilar
fundamental de algunas de estas patologias, aunque en muchas ocasiones no se
consigue un manejo adecuado de la enfermedad debido a que ninguna lagrima

artificial puede reproducir exactamente la lagrima natural.

Es por ello que las sustancias autdlogas como los hemoderivados (suero autélogo,
plasma rico en factores de crecimiento, entre otros) se presentan como una buena
estrategia terapéutica en las afecciones de la superficie ocular, debido a que han
demostrado su capacidad para mejorar la curacion y estimular la regeneracion epitelial
corneal, efecto atribuido a los diferentes factores de crecimiento y proteinas bioactivas

gue se sintetizan y estan presentes en la sangre. Siendo utilizados el dia de hoy en el



tratamiento del sindrome de ojo seco, sindrome post-LASIK, Ulceras corneales de

evolucion torpida, quemaduras corneales, trasplante de limbo, entre otros. 1%

Por lo antes planteado, surge la necesidad del empleo de suero autélogo para
regeneracion corneal en pacientes del Servicio de Oftalmologia Hospital “Dr.
Domingo Luciani”, basado en los resultados que se obtuvieron comparando el uso de
suero autélogo y lagrimas artificiales con respecto a tiempo de regeneracién corneal, y

mejoria en las manifestaciones clinicas.

¢Permitira el empleo de suero autélogo una regeneracion corneal mas réapida, que el
uso convencional con lagrimas artificiales en pacientes del Servicio de Oftalmologia
del Hospital "Dr. Domingo Luciani”, Municipio Sucre, estado Miranda, Venezuela en

el periodo comprendido entre junio-octubre de 20217

Justificacion de la investigacion

El presente estudio, se desarrollé en la linea de investigacion Bioética, que es definida
como el intento sistematico de indole ético filosofico sobre problemas viejos y nuevos
que plantean las intervenciones del hombre sobre los seres vivos @ El uso de factores
de crecimiento en el tratamiento de patologias no infecciosas corneales al tratarse de
un producto autélogo, carece de toxicidad, es biocompatible, biodegradable y con
pocos efectos adversos, siendo una alternativa menos artificial al no poseer

conservantes u otros productos que puedan incidir toxicidad. *?

Asi mismo, la Ley del Ejercicio de la Medicina establece en el titulo 111, capitulo II,
articulo 109 "El metodo que simultaneamente implica investigacion clinica y
procedimiento terapéutico con la finalidad de adquirir nuevos conocimientos médicos,
solo puede justificarse cuando involucra valor terapéutico para el paciente. %
Actualmente, las lagrimas artificiales continGan siendo el pilar fundamental para el
tratamiento de ciertas patologias que comprometen la superficie corneal, aunque en

muchas ocasiones no se consigue un manejo adecuado de la enfermedad. 4. Siendo



esta investigacion de importancia ya que permitié identificar qué opcion terapéutica es
més efectiva como regenerador corneal entre sustancias autologas con factores de

crecimiento y el tratamiento convencional ya establecido.

Desde el punto de vista econémico, la poblacion donde se desarroll6 la investigacion,
se caracteriza por ser deprimida desde el punto de vista adquisitivo, presentando en
muchas oportunidades dificultades para cumplir con el tratamiento oftalmoldgico
indicado. Es por ello, que dicho estudio propicié comparar la terapia convencional con
lagrimas artificiales y la terapia con factores de crecimiento que ademés de ser un
producto obtenido del mismo paciente, permitiria disminuir los costos debido a que en
nuestra institucién contamos con equipos e insumos para la realizacion del mismo,

abaratando parte de los costos que debe acarrear dicha poblacion.

Desde el enfoque psicosocial, los pacientes con afectacion de la superficie corneal
pueden padecer sintomas como irritacion y dolor que afectan su bienestar, limitando
actividades de la vida cotidiana y disminuyendo su calidad de vida, sobre todo en
aquellos pacientes que presentan sintomas de forma crénica o aquellos que han sido
sometidos a distintas terapias no obteniendo resultados satisfactorios en muchos casos.
Segun Alvares y colbs (2018) “La necesidad de estar continuamente usando lagrimas
artificiales o lubricantes para disminuir el picor y molestia, puede llegar a tener
influencia en la vida social y psicoldgica de la persona, condicionando altos niveles de
estrés a los que este debe estar sometido 1°. Por lo tanto, el uso de hemoderivados
obtenidos del propio paciente podria propiciar un estado de bienestar y confianza por
parte del mismo al ser un producto autélogo favoreciendo la disminucién de los
niveles de estrés a los cuales estan sometidos estos pacientes y obteniendo como

beneficio final una recuperacion mas rapida.

Ante esta realidad, se hace evidente la necesidad de comparar en su justa y real
dimensién, el uso de la terapia convencional con lagrimas artificiales y la de suero
autologo en el tratamiento de regeneracion corneal en pacientes del Servicio de

Oftalmologia, Hospital Domingo Luciani.



Antecedentes

Lopez Garcia et al. (2007), en su trabajo de investigacion titulado “Aplicaciones del
suero autélogo en Oftalmologia”, realizaron un protocolo para la preparacién y manejo
de la terapia con suero aut6logo en la préctica oftalmoldgica a traves de una revision
bibliografica y experiencias personales. Concluyeron que el tratamiento con suero
autologo es un método eficaz para estimular la viabilidad de las células del epitelio
corneal y conjuntival al aportar una serie de factores de crecimiento deficitarios por la
sequedad ocular que acompafia a la mayoria de procesos que cursan con defectos
epiteliales o trastornos en la epitelizacion corneal. En este sentido, y aunque algunos
autores no encuentren diferencias estadisticamente significativas al comparar este
tratamiento con la terapia convencional, para la mayoria de los autores, la aplicacion
de suero aut6logo supera ampliamente a la terapia sustitutiva con lagrimas artificiales.
Incluso, ambos tratamientos pueden suplementarse, reduciendo en este caso la
dependencia de las lagrimas artificiales. Por otro lado, su preparacién no presenta
especiales dificultades técnicas y sale relativamente barato ya que normalmente se
dispone en el hospital de los utiles necesarios para su elaboracion como la
centrifugadora, la campana de flujo laminar etc. El principal inconveniente son las
frecuentes extracciones de sangre, sobre todo en aquellos grupos que utilizan grandes
concentraciones. En estos casos hay que ser cuidadoso ya que no todos los pacientes
pueden ser tratados por sus dificultades sistémicas e incluso, en ocasiones, es preciso
aportar un suplemento de sulfato ferroso para prevenir la anemia. Como retos para el
futuro, y con el fin de evitar las frecuentes extracciones de sangre, se esta trabajando
en varios campos como utilizacion de nuevas moléculas para vehiculizar el suero
autologo que permitan una mejor biodisponibilidad del producto, utilizacion de filtros

o conseguir una lagrima universal enriquecida. ¢

Alio et al. (2007), en su articulo "Uso de plasma rico en plaquetas autologo en el
tratamiento de Ulceras corneales latentes”, disefiaron un estudio observacional
prospectivo, consecutivo, intervencionista, no comparativo, no aleatorizado para

investigar el papel potencial del plasma rico en plaquetas autélogo en la promocion de



la curacién en Ulceras corneales latentes. Participaron 40 ojos de 38 pacientes con
Ulceras corneales latentes, utilizando plasma rico en plaquetas autélogo en un total de
40 ojos con ulceras corneales latentes divididas en 2 grupos: grupo |, 26 ojos tratados
con colirios tdépicos de plasma rico en plaguetas autdlogo (12 neurotroficas, 9
herpéticas y 5 inmunoldgicas), y grupo 1l, 14 ojos tratados quirirgicamente con un
codgulo sélido de plasma rico en plaquetas autélogo combinado con trasplante de
membrana amniotica en corneas perforadas o con perforacion inminente. El
tratamiento se utilizo en pacientes con Ulceras cronicas que no cicatrizaban (media, 2
afios de evolucion) que no habian respondido a la terapia topica convencional. Se
obtuvo sangre autéloga de cada paciente mediante venopuncion y se prepard plasma
rico en plaquetas a partir de cada muestra de sangre sin aditivos. Sus resultados fueron
que el plasma rico en plaquetas autdlogo promovio la curacién de las ulceras, en el
grupo I, 13 ojos sanaron, 11 ojos mejoraron significativamente y 2 0jos no mostraron
cambios. En el grupo Il, 10 ojos sanaron y 4 ojos mejoraron significativamente. La
inflamacion y los sintomas subjetivos, en particular el dolor, mejoraron en todos los
pacientes. La vision se mantuvo estable o0 mejoré en todos los casos. Concluyeron que
el plasma rico en plaquetas autdlogo promovié la curacion de ulceras corneales
latentes incluso en ojos amenazados por perforacion corneal y se acompafié de una

reduccion del dolor y la inflamacion. 7

Ferreira et al. (2008) en su articulo * Suero autélogo para defectos epiteliales
corneales que de otro modo serian resistentes a la terapia” disefiaron un estudio
prospectivo para fue evaluar la eficiencia, viabilidad y seguridad del suero aut6logo
topico en los defectos epiteliales corneales resistentes a la terapia convencional con
lagrimas artificiales, entre noviembre de 1999 y junio de 2001 se aplico terapia de
suero autélogo en 70 ojos de 67 pacientes consecutivos (de 18 a 92 afios [promedio 59
+/- 18] afos) con defectos del epitelio corneal refractarios al tratamiento clinico
estandar en el Departamento de Oftalmologia de la Universidad. Erlangen-Nurnberg.
Se evalué la localizacion, el tamafio del defecto, el tiempo hasta el cierre de la herida
epitelial y la incidencia de recidivas en relacion al diagnostico clinico. La sangre se

obtuvo por puncion venosa, se centrifugd y el suero no diluido se llené en frascos



estériles, se mantuvo en el refrigerador a + 4 (0) C y se aplicé cada hora durante el dia.
La medicacion sistémica y topica simultanea dependié de la enfermedad subyacente.
El tratamiento con suero autologo duré de 4 a 45 (media 16 +/- 11) dias. Se logr6 una
reepitelizacion corneal completa en 57 de 70 ojos (81%) después de 3 a 45 (media 15
+/- 12) dias. Cuarenta y ocho de estos 57 0jos (84%) no tuvieron recurrencia durante
un seguimiento de 12 +/- 4 meses. En 9 ojos (16%) se produjo un defecto epitelial
recurrente uno o dos meses despueés del cierre inicial. Estos 0jos se trataron con éxito
con una segunda terapia de suero autologo (6 x), trasplante de membrana amnidtica (2
X) 0 queratoplastia repetida (1 x). Trece ojos (19%) sin éxito primario de suero
autologo aplicado durante 11 a 50 dias fueron finalmente tratados con éxito con

trasplante de membrana amniética (10 x) o queratoplastia repetida (3 x). ®

Urzua et al. (2012) en su ensayo clinico aleatorizado doble ciego de “Suero aut6logo
versus lagrimas artificiales en el sindrome del ojo seco” que tenia como objetivo:
determinar la mejoria de los sintomas en pacientes con 0jo seco con tratamiento a
corto plazo con gotas para los ojos de suero autdlogo (AS) mediante la encuesta
estandarizada del indice de enfermedades de la superficie ocular (OSDI). Se realiz6 un
ensayo clinico cruzado, aleatorizado, doble ciego, que comparo6 el tratamiento tépico a
corto plazo (2 semanas) con gotas para los ojos de EA diluidas al 20% versus el
tratamiento convencional con lagrimas artificiales en pacientes adultos con sindrome
de ojo seco severo (DES). La principal medida de resultado fue la evaluacion de los
sintomas con la encuesta OSDI. Los resultados secundarios fueron la puntuacion de
tincion con fluoresceina corneal y conjuntival de OXFORD vy el tiempo de ruptura de
lagrimas (TBUT). Se incluyeron 12 pacientes con SFA grave. El tratamiento con suero
autélogo mostrd una disminucion de OSDI mayor estadisticamente significativa (p =
0,002) (50%) en comparacion con el tratamiento convencional (22%). No hubo
cambios significativos en los parametros de los objetivos (OXFORD y TBUT). @9

Asi mismo, Solans et al. (2015) en su articulo de revision bibliografica "Plasma
enriquecido en plaquetas: una alternativa como tratamiento de la patologia

oftalmologica” concluyeron que el plasma enriquecido en plaquetas en sus dos formas,



tanto en colirio como en coagulo, parece ser una buena alternativa eficaz y segura
como tratamiento de determinadas patologias de la superficie ocular. Ha demostrado
muy buenos resultados en Ulceras corneales, sindrome de ojo seco, sindrome post-
LASIK, como regenerador de la funcion lagrimal, e incluso como bioadhesivo. Se
caracteriza por activar y acelerar la cicatrizacion de las lesiones, asi como la
regeneracion y reparacion tisular gracias a la liberacion de los factores de crecimiento
contenidos en los granulos alfa de las plaguetas. Sin embargo, son necesarios mas
estudios que comparen el tratamiento con suero autélogo, actualmente el producto
autélogo més empleado como tratamiento, y el plasma enriquecido en plaquetas,

ademas de establecer unas indicaciones terapéuticas y manipulacién de los preparados.
(20)

Riestra et al. (2016), en su revision “Plasma rico en plaquetas en superficie ocular”
publicado en los archivos de la Sociedad Espafiola de Oftalmologia, dedujeron que los
derivados plaquetarios aportaban factores fundamentales en el mantenimiento de la
superficie ocular. Existe una gran variabilidad entre los métodos de obtencion que
afecta a la composicién de estos preparados, y deben llevarse a cabo con las debidas
garantias de trazabilidad y seguridad. Los estudios clinicos iniciales sobre el uso de
derivados del PRP en la superficie ocular muestran que son seguros y eficaces en el
tratamiento de diversas patologias de la superficie ocular. Sin embargo, los diferentes
métodos de elaboracién, la falta de una terminologia comdn y la ausencia de ensayos
clinicos de calidad que los comparen con los tratamientos actualmente disponibles
hacen dificil su posicionamiento terapéutico. Se necesita una terminologia clara, asi
como ensayos clinicos adecuadamente disefiados que aporten evidencia sobre la

eficacia de los distintos preparados en la patologia de la superficie ocular. @V

Avila et al. (2018), realizaron un ensayo clinico prospectivo aleatorizado de inyeccion
de plasma rico en plaquetas en el tratamiento del ojo seco grave, para Evaluar la
efectividad de las inyecciones de plasma rico en plaguetas (PRP) en el tratamiento del
0jo seco severo. Esta investigacion de intervencion prospectiva incluyo pacientes con
0jo seco severo que habian sido diagnosticados con sindrome de Sjogren. Los

pacientes fueron divididos en dos grupos: el grupo de intervencion recibié inyecciones



de PRP (n = 15) los dias 0, 30, 60 y 90, asi como acido hialurénico cinco veces al
dia. EI grupo de comparacion recibidé acido hialurénico (n = 15) cinco veces al
dia. Los sujetos se midieron al inicio del estudio y a los 30, 60 y 90 dias. Las medidas
de resultado primarias fueron los cambios en la tincién corneal de acuerdo con la
clasificacion de Oxford, los resultados de la prueba de Schirmer y el tiempo de ruptura
lagrimal (TBUT). Las medidas de resultado secundarias fueron cambios en el indice
de enfermedad de la superficie ocular (OSDI) y el cumplimiento del tratamiento.
Todos los sujetos completaron el estudio, el grupo de intervencion mostré6 mejoras en
todas las medidas de resultado primarias en comparacion con el grupo de control,
incluida una reduccién en la tincién corneal (p <0,001), un aumento en el valor medio
de Schirmer de 5,6 £ 0,72 9,0 £ 1,1 mm y un aumento en TBUT de 40+ 0,4a6,4 +

0,4 s en el dia 90. También se encontré una mejora en los valores subjetivos de OSDI.
(22)

Wang et al. (2019), en su articulo ™ Gotas oftalmicas de suero autélogo versus gotas de
lagrimas artificiales para la enfermedad del ojo seco: una revision sistematica y un
metaanalisis de ensayos controlados aleatorios “, Compararon la eficacia del colirio de
suero autdlogo (AS) y las lagrimas artificiales (AT) en la enfermedad del ojo seco
(EOS). Se realizaron busquedas en cinco bases de datos (PubMed, Science Direct,
Cochrane Library, Chinese National Knowledge Infrastructure y Wanfang Database)
en busca de ensayos controlados aleatorios (ECA). La eficacia se evalud en términos
del indice de enfermedad de la superficie ocular (OSDI), la prueba de Schirmer I, el
tiempo de ruptura de lagrimas (TBUT) y la tincion con fluoresceina y rosa de bengala
de la superficie ocular. Los efectos estimados de AS o AT se expresaron como una
proporcion con el intervalo de confianza del 95% y se representaron en un diagrama
de bosque. En el metaanalisis se incluyeron siete ECA con 267 sujetos. Para la
mayoria de los estudios, la edad de los sujetos fue de alrededor de 50 afios y la
duracion mayoritaria del tratamiento fue de 8 semanas. Los resultados del seguimiento
mostraron que el OSDI después del tratamiento con EA fue menor que después del
tratamiento con AT: la diferencia de medias (DM) fue -10,75 (IC del 95%, -18,12; -
3,39) puntos. No hubo diferencias en la prueba de Schirmer | después del tratamiento



entre los dos grupos: la DM fue 1,68 (IC del 95%, -0,65; 4,00) mm. EI TBUT del
grupo AS fue mas largo que el del grupo AT, con una DM de 4,53 (IC del 95%, 2,02;
7,05) s. No hubo diferencias estadisticamente significativas en la puntuacion de
tincion con fluoresceina de la superficie ocular entre el grupo AS vy el grupo AT, la
DM fue -2,53 (IC del 95%, -6,08; 1,03) puntos. ?®

Navarrete et al. (2020), realizaron una investigacion clinica llamada ~ Evaluacién
clinica y satisfaccion de pacientes tratados con PRGF-Endoret (plasma rico en factores
de crecimiento) “, se tratd de un estudio observacional retrospectivo de todos los
pacientes a los que se solicité PRGF-Endoret entre febrero de 2019 y octubre de 2019
para el tratamiento de varios trastornos con sequedad ocular como sintoma. De la
historia clinica electronica se obtuvieron los siguientes datos demograficos y clinicos:
edad, sexo, fecha de inicio del tratamiento, indicacion, posologia, duracion del
tratamiento, tratamiento previo con suero autélogo y evolucién clinica. Ademas, se
realizaron dos encuestas andnimas basadas en el cuestionario de ojo seco (DEQ). La
primera encuesta se realizO en pacientes que iniciaron tratamiento, evaluando la
frecuencia de varios sintomas (sequedad ocular, sensacién de cuerpo extrafio, escozor
ocular, dolor, hormigueo ocular, vision borrosa, enrojecimiento ocular, molestias a la
luz) y una segunda encuesta se realizé cuando renovar el tratamiento, en el que se
evalué la eficacia y seguridad (tomando como medida la aparicion de efectos
adversos), asi como la satisfaccion con el tratamiento. Se estudiaron veintidos
pacientes, 14 mujeres (64 %), con una mediana de edad de 64 (24-95) afios. La
mayoria de los pacientes (70 %) habian sido diagnosticados de queratitis y / o Ulcera
corneal. Segun la historia clinica electronica, en el 73 % de los casos la evolucion
clinica fue favorable después de al menos 3 meses, solicitando renovacion del
tratamiento en el 68 %. Solo un caso inform6 insomnio como posible efecto
adverso. Tres pacientes (14 %) aun no han completado los 3 meses de tratamiento. Los
resultados de las encuestas indicaron que el 100 % de los pacientes estaban satisfechos
y notaron mejoria en varios sintomas: el 50 % de los pacientes habian recibido
previamente suero autélogo, el 82 % de ellos tuvo una evolucion favorable (dos sin

evaluacion). Los resultados indicaron que PRGF-Endoret mejoro los sintomas del ojo
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seco en nuestros pacientes, fue seguro y los pacientes estaban satisfechos. Los
pacientes tratados previamente con suero autologo tuvieron una evolucion favorable
con PRGF-Endoret. Aunque se cree que es mas caro, los pacientes quedaron

satisfechos con el cambio. ¢4

Shtein et al. (2020), en su estudio ~ Gotas oculares autologas a base de suero para el
tratamiento de enfermedades de la superficie ocular: informe de la Academia
Estadounidense de Oftalmologia”, describieron la seguridad y eficacia del uso de gotas
oftdlmicas autdlogas a base de suero para el tratamiento del ojo seco severo y el
defecto epitelial corneal persistente. Las busquedas bibliogréaficas de las bases de datos
de PubMed y Cochrane Library se realizaron mas recientemente en marzo de 2019.
Las busquedas identificaron 281 citas, que se revisaron en forma de resumen. De
estos, 48 fueron seleccionados para una revision de texto completo y 13 cumplieron
con los criterios de inclusion y el metodélogo del panel les asignd una calificacion de
calidad de la evidencia. Este andlisis incluyé 10 estudios sobre el uso de gotas
oftdlmicas aut6logas a base de suero para la enfermedad del ojo seco grave y 4
estudios de defecto epitelial persistente. Varios estudios mostraron una buena
efectividad, con alguna mejoria en los sintomas, signos 0 ambos. Ocho de los estudios
informaron una mejoria de los sintomas de la enfermedad del ojo seco grave y todos
notaron una mejoria en al menos un signo clinico. Para los defectos epiteliales
persistentes, todos los estudios mostraron una mejora, y 3 de los 4 demostraron una

tasa de mejora de mas del 90%. Los eventos adversos fueron raros. °

En Venezuela, el Instituto Venezolano de Investigaciones Cientificas (IVIC), anuncia
a través del Portal Venezolano de Informacién de Ciencia y Tecnologia (2021) que se
encuentra realizando estudios sobre tratamientos al incorporar protocolos de

regeneracion de corneal, dando novedosas alternativas en la medicina regenerativa. ¢
Marco tedrico

Anatomia: La cornea es un tejido transparente de tamafio y estructura comparables a

los de un vidrio de reloj de pulsera chico. Esta insertada en la esclerética por el limbo.
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La depresion formada en esa union es conocida como surco de la esclerdtica. En
adultos, el espesor promedio de la cornea es de 550 um en el centro, su diametro
horizontal es aproximadamente de 11.7 mm y el diametro vertical de unos 10.6 mm.
La componen cinco capas distintas que son, de adelante hacia atras: epitelio (que se
continaa con el epitelio de la conjuntiva bulbar), la membrana de Bowman, el estroma,

la membrana de Descemet y el endotelio. ?7

El epitelio se compone de cinco o seis capas de células. La membrana de Bowman es
una capa acelular clara formada por una porcion de estroma modificado. El estroma de
la cornea ocupa alrededor de 90% del espesor de esta estructura y se compone de
laminas entretejidas de fibrillas de colageno de 10 a 250 um de anchuray de 1 a 2um
de longitud que se extienden a casi todo lo largo del diametro corneal; son paralelas a
la superficie corneal y, debido a su regularidad, son opticamente transparentes. Estas
laminas se hallan en una matriz de proteoglucanos hidratados asociadas con los
queratocitos que producen el colageno y la matriz. La membrana de Descemet
constituye la lamina basal del endotelio corneal y su aspecto es homogéneo al
microscopio optico, pero es laminado al microscopio electronico, a causa de
diferencias estructurales entre sus porciones prenasal y posnasal. Al nacimiento, su
grosor es de unos 3 um, pero va engrosando durante el curso de la vida y alcanza de 10
a 12 um en la edad adulta. El endotelio tiene una sola capa de células, pero tiene la
funcion de mantener la deturgescencia del estroma corneal. Es muy sensible a lesiones

y pérdida de células con el envejecimiento (su densidad nor- mal se reduce de 23 000

célulassmm2 al nacer, hasta 2 000 células/mm?2 en la edad avanzada). La reparacion
endotelial esta limitada a agrandar y deslizar las células existentes, con poca capacidad
para la division celular. La insuficiencia de la funcion endotelial provoca edema

corneal. %8

Las fuentes de nutricion para la cornea son los vasos del limbo, del humor acuoso y las
lagrimas. La cornea superficial también toma de la atmosfera la mayor parte del
oxigeno que requiere. Los nervios sensoriales de la coérnea provienen de la primera

divisién (oftalmica) del quinto par craneal (nervio trigémino). ¢
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Fisiologia
La cornea funciona como una barrera protectora y una “ventana” a través de la cual los

rayos de luz pasan a la retina. Su transparencia se debe a su estructura uniforme,

avascularidad y deturgescencia. ¢%

La deturgescencia o el estado de deshidratacion relativa del tejido corneal se
mantienen por la “bomba” de bicarbonato provista por el endotelio y la funcion de
barrera del epitelio y endotelio. Este ultimo es mas importante que el primero en el
mecanismo de deshidratacion y el daiio en el endotelio es mas grave que al epitelio. La
destruccion de las células endoteliales causa edema de la cornea y pérdida de
transparencia, que es mas posible que persista por el limitado potencial de
recuperacion de la funcion endotelial. El dafio al epitelio s6lo causa edema transitorio
y localizado del estroma corneal que desaparece pronto con la regeneracion rapida de
las células epiteliales. La evaporacion de agua de la pelicula precorneal de lagrimas
produce hipertonicidad de ésta. Este fenémeno, junto con la evaporacion directa,

extrae agua del estroma corneal superficial para mantener el estado de deshidratacion.
(31

La penetracion de farmacos en la cdrnea intacta es bifasica. Las sustancias
liposolubles pueden pasar a través del epitelio intacto y las hidrosolubles lo hacen a
través del estroma. Por tanto, para pasar a través de la cornea, los farmacos deben ser

solubles en lipidos y agua. ¢

Resistencia corneal a la infeccion

El epitelio es una barrera eficiente a la entrada de microorganismos en la cérnea. Si
esta defectuoso, el estroma avascular y la capa de Bowman se hacen susceptibles a la
infeccion por diversos microorganismos, incluyendo bacterias, Acanthamoeba y
hongos. Streptococcus pneumoniae (el neumococo) es un patogeno bacterial verdadero
de la cornea; otros patogenos requieren gran inoculacion, compromiso de la funcion de

barrera o deficiencia inmunoloégica relativa para producir infeccion. ¥
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Suero Autélogo v Plasma Rico en Plaquetas (PRP) Oftalmoldgico

Aunque auan no estan totalmente claros los mecanismos finales de actuacion del suero
autologo sobre los epitelios oculares, cada vez se conoce mas sobre ellos. Asi, se sabe
que contiene algunos componentes implicados en la proliferacion, migracion vy

diferenciacion de las células epiteliales de la superficie ocular. G4

Son muchos los componentes del suero que se piensa tienen algan efecto trofico sobre
los epitelios de la superficie ocular al actuar sobre la dinamica epitelial modelando la
proliferacion de células epiteliales del limbo y cornea, incluso, en estudios in vitro con
células del epitelio conjuntival, se ha demostrado un efecto dosis dependiente del
suero autologo sobre la expresion de mucinas, sobre todo de mucina 1, mediado por

receptores para EGF presentes en las células caliciformes. G

De estos componentes del suero, los que se piensan tienen una mayor importancia son
el Factor de Crecimiento Epitelial (EGF), el factor Transformante del Crecimiento de
los Fibroblastos (TGF- B), la vitamina A, la fibronectina, la albamina, la o2
macroglobulina, el Factor de Crecimiento Derivado de Plaquetas (PDGF-AB),
neuropéptidos como la sustancia P y el factor de crecimiento tipo insulina 1. Asi, el
EGF acelera el proceso de migracion de las células epiteliales, y tiene efectos
antiapoptoticos. Este factor esta presente tanto en la secrecion lagrimal basal como
refleja, con una concentracion algo inferior a la que presenta en el suero autologo. El
TGF-B esta implicado en los procesos de reparacion epitelial y estromal, siendo su
concentracion en suero casi 3 veces mayor que la encontrada en la lagrima. La
vitamina A parece prevenir los procesos de metaplasia escamosa de los epitelios. Su
concentracion en suero es muy superior a la encontrada en la lagrima. Por otro lado,
proteinas como la albumina han demostrado actividad antiapoptotica, mientras que la
a2 macroglobulina presenta actividad anticolagenasa. La fibronectina es uno de los
factores mas importantes en la migracion celular, siendo su concentracion en suero
muy superior a la encontrada en la lagrima. Ademas el suero autélogo contiene
factores neuronales como las sustancia P y el factor de crecimiento tipo insulina 1 que

parecen estar implicados en la migracion y adhesion del epitelio corneal. EI PDGF-AB
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es una de las 5 isoformas conocidas de factores de crecimiento derivados de plaquetas.
Este factor se activa intracelularmente mientras es secretado por los granulos alfa de
las plaquetas tras su activacion y favorece la mitosis y la cicatrizacion. Ademas, el
suero autdlogo contiene inmunoglobulinas como la IgG, lisozima y factores del

complemento que le aportan cierto efecto bactericida y bacterioestatico. ©®

Las propiedades biogquimicas del suero autélogo son similares a las de las lagrimas
humanas. Contiene factor de crecimiento epidérmico (EGF), que aumenta la migracion
y proliferacion de las células epiteliales corneales, y el factor de crecimiento
transformante-p (TGF-pB), que disminuye la proliferacion de células epiteliales son los
componentes mas importantes de las lagrimas. La fibronectina, la vitamina A y una
variedad de quimiocinas, factores de crecimiento y nutrientes contribuyen ain mas al
medio de la pelicula lagrimal que mantiene la superficie ocular. La fibronectina esta
presente en una concentracion de 205 pug / mL en suero en comparacién con una
concentracion de pelicula lagrimal de 21 ng / mL.1 Las concentraciones de EGF son
similares en suero (0.7-10 ng / mL) y lagrimas (0.5 ng / mL), 7 mientras que las
concentraciones de vitamina A son mucho mas altas en suero (46 mg / mL) que en
lagrimas (0.02 mg / mL). Mé&s importante aun, las concentraciones de TGF-f son cinco
veces mas altas en suero que en lagrimas. Por lo tanto, muchos oftalmélogos prefieren
usar una dilucién del 20% de suero autélogo para igualar mas estrechamente la
concentracion de TGF-p en lagrimas naturales o para prevenir problemas con la
proliferacion de células epiteliales. ©¢7

El PRP contiene varios componentes con capacidades proregenerativas conocidas y
los estudios in vivo han demostrado su capacidad para mejorar el reclutamiento celular
de células madre derivadas de la dermis con la formacion de glandulas sudoriparas, asi
como células acinares y ductales, regenerando un tejido similar a la dermis. También
se ha demostrado que tiene un efecto sobre la preservacion de las propiedades de las
células madre en varios tejidos. Ademas, se ha informado que el PRP afecta
positivamente las celulas glandulares del higado por un efecto directo sobre los
hepatocitos, asi como efecto antifibrético indirecto y un efecto protector contra la

apoptosis de hepatocitos. EI PRP también contiene varios factores de crecimiento y
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citocinas que han demostrado promover la regeneracion de tejidos secretores tanto in

vitro como in vivo. ¢4

Indicaciones de suero autélogo en patologias no infecciosas

El suero autdélogo ha sido utilizado con mayor o menor éxito en el manejo de
numerosos procesos que afectan a la superficie corneal. De entre estos, cabe destacar

su aplicacion en el tratamiento de:

— Defectos epiteliales persistentes (DEP) producidos por diversas etiologias.
Podemos definir el DEP como un defecto epitelial que tiene mas de 2 mm de diametro
y que dura mas de dos semanas sin responder a la terapia convencional con lagrimas,
lentes de contacto, etc. Han sido muchas las terapias para los DEP entre ellas aporten
de lagrimas, lentes de contacto terapéuticas, tarsorrafia, trasplante de membrana
amnidtica, trasplante de limbo, fibronectina tépica, tetraciclinas o reconstruccion con
células epiteliales cultivadas. En estos pacientes se ha visto como la terapia con suero
autologo reduce considerablemente la duracion de los DEP. Asi, el 63% de los DEP
tratados con esta terapia curaron en menos de un mes frente a los 7,2 meses de media

que tardaron en curar los DEP que fueron tratados con terapia convencional

— Ojo seco grave. Esta fue la primera utilizacion del suero autélogo en oftalmologia,

habiéndose utilizado también por otros autores posteriormente. ©°)

Casi todos los autores reportan una mejoria subjetiva considerable tras solo 48
horas después de iniciar el tratamiento. Tsubota et al. encuentran una mejoria rapida
de los sintomas y de las tinciones con rosa de bengala, fluoresceina y test de Schirmer,
y un empeoramiento progresivo de éstos unas 4 semanas después de suspender la
aplicacion. En casos de 0jo seco se ha especulado con la posibilidad de que los efectos
sean dosis dependientes, asi se han encontrado mas beneficios en pautas de

dosificacion que aplicaban gotas 8 veces al dia frente a 4 veces al dia. ¢

— Manejo de la queratopatia neurotrofica. En el tratamiento de la queratopatia

neurotrofica, este defecto epitelial cicatrizo completamente en unos 17 dias,
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mejorando la sensibilidad de la cornea determinada mediante un estesiometro de

Cochet-Bonnet.

— Erosiones corneales recurrentes. En estos pacientes se ha visto como la aplicacion

de suero autologo disminuye la tasa de recurrencias.

— En ocasiones la aplicacion de suero autologo se ha asociado a cirugias de
reconstruccion de la superficie ocular como Trasplante de limbo, trasplante de
membrana amniotica, queratopatia penetrante en pacientes con sindrome de Stevens-
Johnson o penfigoide ocular cicatricial, contribuyendo a mejorar la estabilidad del

epitelio corneal.

— También ha sido utilizado en el manejo del ojo seco asociado a enfermedad injerto
contra huésped. En estos pacientes se encuentra una mejoria clinica subjetiva muy
rapida siendo algo mas lenta la desaparicion de signos como la queratopatia punteada.
Asimismo, se ha utilizado como terapia asociada en el tratamiento de la tulcera de
Mooren y de la queratoconjuntivitis limbica superior, en la que algunos autores han

encontrado una respuesta adecuada al tratamiento en mas del 80% de los pacientes.

— EI suero autologo ha sido también utilizado en clinica para la aplicacion sobre
puntos de fuga en ampollas de filtracion, en el tratamiento de agujeros maculares de
espesor completo, ya sea aplicado sobre el agujero macular o bien usado en el suero de
irrigacion para limpiar el verde de indocianina usado para visualizar la membrana
limitante interna en la cirugia de agujero macular, desgarros retinianos, en asociacion
con concentrados de plaquetas se ha utilizado en modelos experimentales de
cicatrizacion retiniana. De igual forma, se estd empleando suero autologo en el
postoperatorio de pacientes con pterigion. En estos pacientes se ha encontrado que la
aplicacion de éste durante un mes tras la extirpacion del pterigion reduce la tasa de
recidivas y los pacientes refieren una importante mejoria sintomatica con su

utilizacion. 40

El suero autdlogo favorecio la epitelizacion y la estabilidad de la pelicula lagrimal en
un 92 % de los pacientes, presentando pocos efectos sobre la regresion de neovasos y
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sobre la transparencia corneal. Estas caracteristicas hacen especialmente util el
tratamiento con este preparado en los casos de queratopatia leve y moderada. En casos
graves de queratopatia asociada a la aniridia, podemos emplearlo como complemento

a otros procedimientos terapéuticos como el trasplante de limbo.

Test de OSDI (Ocular Surface Disease Index)

El test de OSDI es un instrumento diagnéstico que fue creado especialmente para
medir la gravedad y clasificar el sindrome de ojo seco a partir de su sintomatologia.
Esta conformado por tres bloques, en cada bloque, las preguntas tienen como objetivo
determinar la frecuencia de determinados sintomas y el grado de dificultad para
realizar ciertas tareas. Para responder, el paciente debe indicar una de las siguientes

opciones a cada uno de los subpuntos de cada pregunta:

En todo momento

e Casi en todo momento
e 50% del tiempo
e Casi nunca

e Enninglin momento

Los blogues de pregunta son:

1. ¢Ha experimentado alguna de las siguientes alteraciones durante la Gltima semana?

e Sensibilidad a la luz
e Sensacion de arenilla
e Dolor ocular

e Vision borrosa

e Mala visiéon

2. ¢Ha tenido problemas en los ojos que le han limitado o impedido realizar alguna de

las siguientes acciones durante la Gltima semana?
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o Leer
e Conducir de noche
e Trabajar con el ordenador

e Ver latelevisién

3. ¢Ha sentido incomodidad en los ojos en alguna de las siguientes situaciones durante

la Gltima semana?

e Viento
e En zonas secas

e En lugares con aire acondicionado

Podemos clasificar los resultados del test de OSDI de la siguiente manera segun la

puntuacion obtenida:

e Puntuacion entre 0 y 13 puntos: El test de sequedad ocular se considera normal
e Puntuacion entre 14 y 22 puntos: El estado de sequedad ocular del paciente es
leve 0 moderado

e Mas de 22 puntos: El sindrome de ojo seco se considera elevado o grave “?

Test de Oxford

Originalmente, el esquema de Oxfordy las pautas recomendadas por NEI fueron
desarrollados para determinar la gravedad del sindrome del ojo seco. Sistemas de
clasificacion como Efron o el CCLRU se orientaron a las enfermedades relacionadas
con las lentes de contacto y se centraron en la hiperemia conjuntival. Como resultado,
el panel de clasificacion de Oxford representd el patron tipico de erosiones corneales
que se muestra en el sindrome del ojo seco, y CCLRU Las fotografias de referencia
representaban imagenes tipicas de la cornea y la conjuntiva relacionadas con el uso de
lentes de contacto. Sin embargo, muchos investigadores adoptaron la escala de Oxford
para evaluar la toxicidad de los farmacos o complicaciones de los lentes de contacto

por su sencillez y facilidad de uso.
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El proceso consiste en humedecer una tira impregnada con fluoresceina con una sola
gota de solucidn salina estéril, y cuando la gota satura la punta impregnada, el exceso
de gota se agita y se retira. Se baja el parpado inferior y se toca suavemente la tira
sobre la conjuntiva del tarso inferior. Se pide al paciente que parpadee suavemente
para distribuir el tinte por la superficie ocular. Se obtiene una fotografia de toda la
cornea inmediatamente después de la tincion. Se usa la iluminacién de rayo de
hendidura con el ancho maximo (30 mm) de la fuente de luz blanca, un filtro de
excitacion azul y una lente de difusion en un angulo oblicuo de 10 a 30 grados (con la
fuente de luz en el punto medio entre la pupila margen y limbo).

La escala de calificaciones de Oxford divide la tincién de la cdrnea en 6 grupos segun
la gravedad: O = ausente, | = minima, Il = leve, Il = moderada, IV = marcaday V =
grave. El examinador compara la apariencia general de la tincion corneal del paciente
con una figura de referencia. No se debe intentar contar los puntos o evaluar la
posicién o la confluencia de los puntos. EI examinador debe seleccionar el grado
apropiado que mejor represente el estado de tincion corneal. Cuando los observadores
aplican la escala de Oxford, los examinadores seleccionan intuitivamente el grado
apropiado que mejor representa el estado de tincion corneal, sin contar los puntos ni

evaluar la ubicacion.

En resumen, existen 4 sistemas de clasificacion (el esquema de Oxford, el sistema
recomendado por NEI, el indice de combinacién de area y densidad y el SICCA OSS)
para evaluar las erosiones corneales que se originan en una variedad de enfermedades
oculares, no limitadas a lentes de contacto. enfermedad relacionada o sindrome del ojo
seco. La confiabilidad y repetibilidad de estos 4 sistemas de clasificacion entre 11
observadores fueron excelentes. En conclusion, los 4 sistemas de clasificacion
estudiados pueden ser utiles en la evaluacion de erosiones corneales,
independientemente de las condiciones de la enfermedad y de los individuos de

clasificacion. “3
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Objetivo general:

Evaluar el efecto del suero autélogo en regeneracion corneal en pacientes del Servicio
de Oftalmologia, Hospital "Dr. Domingo Luciani”, Municipio Sucre, Estado Miranda,

Venezuela junio-octubre 2021.

Objetivos especificos:

1. Identificar las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes con lesion
corneal.

2. Describir la etiologia de la lesion corneal.

3. Comparar el tiempo de regeneracion corneal con suero autélogo y lagrimas

artificiales, basado en la mejoria de signos y sintomas oculares.

Aspectos éticos

Se garantizO el respeto a los cuatro principios bioéticos fundamentales de la
Declaracion de Helsinki promulgada por la Asociacion Médica Mundial en 1964 y
reformada por Udltima vez en 2013, que incluye los principios de autonomia,
beneficiencia, no maleficiencia y justicia; asi como el cumplimiento del Codigo de

Deontologia Médica de la Federacion Médica Venezolana.

Se respetd el principio de autonomia por medio de la firma de consentimientos
informados por parte de los pacientes 0 sus representantes, para garantizar que sélo
participaran sujetos que voluntariamente desearan ser parte de la investigacion,
ejerciendo su derecho a tomar decisiones informadas, y pudiendo retirarse de la
investigacion cuando quisieran. Se protegid la confidencialidad de los datos obtenida
por medio de la elaboracién de la historia oftalmoldgica, dandole ademas siempre un

uso respetuoso Yy ético a dicha informacion.

La beneficencia de los pacientes se cumplid realizandoles una evaluacion

oftalmologica completa, lo cual beneficio al paciente para un diagndstico méas exacto
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de su patologia, en pro de su salud visual. Asimismo, se garantiz6 siempre el bienestar

de los pacientes por encima del interés de la presente investigacion.

Se respetd el principio de la justicia al no discriminar de ninguna manera a los
pacientes por su sexo, edad, raza, religion, posicion politica, orientacion sexual, grado
socioecondmico, ni otros motivos. La no maleficencia se respet6 ya que ninguno de los
estudios que se realizd a los pacientes fue potencialmente dafino, ni se arriesgd su

integridad fisica o psicoldgica.

METODOS

Tipo de estudio y disefio
El estudio realizado fue de tipo experimental, prospectivo de corte transversal,

aleatorizado y doble ciego.

Poblacion y muestra

Para el presente estudio la poblacion estuvo conformada por todos aquellos pacientes
con el diagnostico de patologia corneal que acudieron a la emergencia y consulta del
servicio de Oftalmologia del Hospital Dr. “Domingo Luciani”, entre junio-octubre del
2021.

De acuerdo a los datos aportados por el departamento de estadistica del Hospital Dr.
Domingo Luciani, del semestre anterior a junio de 2021 (enero a mayo 2021), se
estimo que la poblacion constituida por pacientes que asistieron a la emergenciay a la
consulta del servicio fue de 360 pacientes. Sobre la base de esta informacién, se
calcul6 el tamafio de muestra (para poblacion finita), con una confianza del 95% y un
margen de error de +0,10, la muestra seleccionada para la investigacién fue de 80

pacientes.

Es importante destacar, que la seleccion de la muestra es no probabilistica, intencional,

conformada por aquellos pacientes que asistieron a la emergencia y que aceptaron
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participar voluntariamente previa firma del consentimiento informado y que

cumplieron con los criterios de inclusion definidos a continuacion.

Dicha muestra fue dividida aleatoriamente en dos grupos de 40 pacientes, el primer

grupo (Lagrimas Acrtificiales), se le suministré solo lagrimas artificiales compuestos de

Hidroxipropilmetilcelulosa al 0,3 %., un segundo grupo (Suero Autélogo), se le

suministré suero autdélogo compuesto de factores de crecimiento como parte del

tratamiento.

Criterios de inclusion:

Pacientes que acuden a la emergencia y consulta de Oftalmologia del Hospital “Dr.

Domingo Luciani”.

Pacientes de ambos sexos, de todas las edades.

Pacientes que presenten patologia corneal con defectos epiteliales no infecciosos

que ameriten regeneracion.

Firma de consentimiento informado.

Criterios de exclusion:

© o0 N o g b~ w DR

Pacientes con patologias que no afecten la cornea.
Pacientes con alteraciones psiquiatricas.

Pacientes con Ulceras corneales infecciosas.

Pacientes que se nieguen a firmar consentimiento informado.

Pacientes que no cumplan tratamiento indicado.

Pacientes con enfermedades infecciosas sistémicas activas.
Discrasias sanguineas (hipofibrinogenemia).
Trombocitopatias.

Trombocitopenias

10. Embarazo.
11. Enfermedad de VVon Willebrand.
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12. Paciente portador de enfermedades infecciosas transmisibles por via sanguinea:
VIH, VHB, VHC, sifilis.

13. Sarcoidosis
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Procedimiento

De la poblacién que acudié a la consulta general y emergencia de Oftalmologia entre 01
de junio al 15 de octubre de 2021, se escogié una muestra conformada por 80 pacientes
quienes a su vez se subdividieron en 40 grupo caso y 40 grupos control, quienes previa
firma del consentimiento informado (Anexo 1), se sentaron en la silla Marca
Ophthalmic, tomando sus datos personales y antecedentes médicos, medicion de
agudeza visual lejana con la pantalla Pichina PLC-2200, y cercana con cartilla de
Rosenbaum, se obtuvo la agudeza visual mejor corregida con el foréptero Marco
Ophthalmic, realizacion de biomicroscopia con lampara de hendidura Marco
Ophthalmic G5 Ultra para el examen del segmento anterior y se instilé fluoresceina para

evaluar integridad del epitelio corneal.

Todos los pacientes incluidos en el estudio, fueron evaluados previamente por médicos
del servicio de oftalmologia y se registraron en una ficha los datos sobre edad, sexo,
procedencia (medio rural y urbano), ocupacion; etiologia de la lesion corneal,
manifestaciones clinicas de lesion corneal referida por el paciente y medida mediante el
test de OSDI (Anexo 2), realizacion de biomicroscopia bajo ldmpara de hendidura
evidenciando la regeneracion corneal con instilacion de fluoresceina y estratificacion

por la escala de Oxford. (Anexo 3).

El grupo de casos recibid suero autélogo compuesto de factores de crecimiento como
parte del tratamiento y el grupo control recibié lagrimas artificiales compuestos de
hidroxipropilmetilcelulosa al 0,3 %. A todos los pacientes se les realizd seguimiento
diario y registro seriado de los niveles de disconfort visual en el test de OSDI
seleccionado y la escala de Oxford para regeneracion corneal_como parametros de
eficacia del tratamiento tanto en el grupo de casos como en el grupo de control.

Para la preparacion del suero autologo en forma de colirio, se procedio; bajo un
ambiente previamente esterilizado y con todas las normas de bioseguridad realizacion
de venopuncion, con tubos de extraccion de vacio sin anticoagulante, se extrajo 10 cc de
sangre al paciente y luego se distribuyd en 2 tubos. Posteriormente los tubos se

colocaron en una rejilla en posicién vertical, para separar el suero del resto de elementos
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formes. Se centrifugd durante 5 minutos a 1500 rpm, obteniendo alrededor de 5 cc de

suero de cada frasco de 10 cc de sangre.

Una vez separado el suero, se prepararon todos los envases de colirio de suero autélogo,
separando 2 cc de éste, en un frasco estéril tipo gotero adaptado para uso oftalmolégico.
Posteriormente se realizd apertura de vial de 10 cc de solucion salina 0,9% estéril, se
tomaron 8 cc para conseguir una concentracion final del 20 %, se entreg0 al paciente el
envase rotulado para su utilizacion, ademas del recipe médico que contiene las
indicaciones: refrigeracion constante a temperatura promedio 4°C, instilacion de 1 gota
en el ojo afectado cada 3 horas, tratamiento antibiético y/o esteroideo (si el caso lo

amerita) y acudir a control.

Por otro lado, para el grupo de control se indico la aplicacion de lagrimas artificiales
compuestas de hidroxipropilmetilcelulosa al 0.3 %, con instilaciones de 1 gota cada 4
horas, cumpliendo con el protocolo convencional mas tratamiento antibidtico y/o
esteroideo (si el caso lo amerita) y acudir a control. Es importante destacar que se
requirio de material de bioseguridad, todos los pacientes usaron tapabocas, y se les
aplicd gel antibacterial al entrar al consultorio. EI médico usara bata médica, gorro
quirdrgico, guantes, mascarilla y faceshield; y entre pacientes, lavado de manos, se
aplicara gel antibacterial, se cambiara los guantes, y limpiara todos los equipos y
superficies con alcohol y Gerdex. Adicionalmente se usara hojas de papel, boligrafos,
marcadores, consultorio oftalmoldgico con lampara de hendidura, fluoresceina sodica
0,5 %, inyectadoras 10cc, 1cc, algodon, adhesivo, Solucion fisioldgica 0,9 %,

centrifuga, tubos de ensayo y envases plasticos tipo gotero.

Tratamiento estadistico

Para todas las variables se aplicaron promedios y porcentajes (%), medianas, y para las
variables de las manifestaciones clinicas, Se realiz6 el analisis bivariante comparando el
disconfort visual en el grupo control con lagrimas artificiales y en el grupo caso de
tratamiento con suero aut6logo, para ello se utilizé el Programa SPSS estadistico a
través de chi-cuadrado como prueba estadistica, posteriormente los datos obtenidos se
ingresaron al software de procesamiento de datos, en este caso cuadros tabulados
Microsoft Word 2010, para demostrar la relacion entre la variable dependiente e
independiente en el grupo caso con respecto al de control, permitiendo evaluar la
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regeneracion corneal con suero autélogo en pacientes que acudieron a la consulta de
Oftalmologia del Hospital Domingo Luciani Municipio Sucre, Estado Miranda. En
consecuencia, los resultados se presentaron en tablas y gréficos, utilizando como

medidas de tendencia central frecuencias y porcentajes.

ASPECTOS ADMINISTRATIVOS

Recursos humanos y materiales

Dentro de los recursos humanos que participaron en la investigacion se encuentro la
Dra. Justavy Pefia y la Dra. Ana Aracas, residentes de tercer afio del postgrado de
Oftalmologia; la Dra. Marisela Rumbos, adjunto especialista en Co6rnea, Superficie
ocular y Segmento Anterior y tutora del proyecto, todos pertenecientes al servicio de
Oftalmologia del Hospital Dr. Domingo Luciani; y los pacientes que formaron parte del

estudio.

Se utilizaron los siguientes equipos: consultorio oftalmolégico con lampara de
hendidura Marco Ophthalmic G5 Ultra que posee su lamina protectora de acrilico, silla
oftalmoldgica reclinable Marco Ophthalmic, silla del examinador. También se requirio:
gasas, aplicadores, cartilla de agudeza visual cercana de Rosenbaum, oclusor ocular,
alcohol, Gerdex, gel antibacterial, batas de cirujano, gorros quirdrgicos, botas
quirdrgicas, guantes de latex, tapabocas, careta, agua, jabon, boligrafos, papeleria,
equipos de computacion, servicio de internet, marcadores, fluoresceina sédica 0,5%,
inyectadoras 10cc, 1cc, algodén, adhesivo, solucion salina balanceada (BSS)
centrifuga, tubos de ensayo sin anticoagulante y envases plasticos tipo gotero, lagrimas

artificiales con hidroximetilpropilcelulosa al 0,3%.

Recursos institucionales

La unidad oftalmoldgica de la consulta del Servicio de Oftalmologia del Hospital Dr.
Domingo Luciani, fluoresceina sodica 0,5%, inyectadoras 10cc, 1cc, algoddn, adhesivo,
solucion salina 0,9% (viales), gasas, alcohol, Gerdex, gel antibacterial, gorros

quirargicos, guantes de latex, tapabocas, agua y jabon.
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RESULTADOS

Resultados a partir del instrumento para recoleccion de datos

Tabla N° 1
Distribucion de la muestra de pacientes incluidos en el estudio segun Sexo.
Servicio de oftalmologia del Hospital “Domingo Luciani” Municipio Sucre, Estado
Miranda. Periodo junio 2021 - octubre 2021

AI:r ?ﬁ{::?;?zs Suero Autologo total
Sexo N % N % n %
Masculino 31 77,5 34 85,0 65 81,3
Femenino 9 22,5 6 15,0 15 18,8
Total 40 100,0 40 100,0 80 100,0
p =0,390
Grafico N° 1

Distribucion de la muestra de pacientes incluidos en el estudio segun Sexo.
Servicio de oftalmologia del Hospital “Domingo Luciani” Municipio Sucre, Estado
Miranda. Periodo junio 2021 - octubre 2021

‘ ‘ 15,0
H 223

‘ ‘ 85,0
_ f7:°

,0 10,0 20,0 30,0 400 500 600 700 80,0 90,0

Porcentaje

Femenino

Sexo

Masculino

M Suero Autologo M Lagrimas Artificiales

Con respecto a la distribucién de la muestra en estudio segun el sexo podemos
evidenciar que el grupo de pacientes de lagrimas artificiales estuvo constituido por 31
hombres (77,5%) y 9 mujeres (22,5%) y el grupo de Suero autlogo por 34 hombres
(85%) y 6 mujeres (15 %). En ambas poblaciones podemos observar que hubo mayor
prevalencia del sexo masculino. Con una confianza del 95% se realiz6 la prueba de
contraste de hipotesis para la chi cuadrado y no se encontré diferencia entre los grupos
(p>0,05)
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Tabla N° 2
Distribucion de la muestra de pacientes incluidos en el estudio segun Edad.
Servicio de oftalmologia del Hospital “Domingo Luciani” Municipio Sucre, Estado
Miranda. Periodo junio 2021 - octubre 2021

Edad N Minimo | Maximo | Media | Desv. tip.
"&?tgl;'lz:gfes 40 19 70 4020 | 14,657
Suero Autdlogo 40 10 76 42,10 15,785
p=0,579
Total 80 10 76 41,15 15,165

En cuanto a la edad, se evidenci6 que en el grupo de lagrimas artificiales el rango de
edad se encuentra entre los 19 y 70 afios, con una media aritmética de 40,20 afios y una
desviacién tipica de 14,66 afos (40,20 afios + 14,66 afios). Mientras que, en el grupo de
suero autélogo, el rango de edad, se encuentra entre los 10 y 76 afios, con una media
aritmética de 42,10 afios y una desviacion tipica de 15,78 afios (42,10 afios + 15,79 afio.
Con una confianza del 95%, se pudo establecer que no existen diferencia significa entre

los dos grupos en referencia a la edad (p > 0,05)

Tabla N° 3
Distribucion de la muestra de pacientes incluidos en el estudio segun Procedencia.
Servicio de oftalmologia del Hospital “Domingo Luciani” Municipio Sucre, Estado
Miranda. Periodo junio 2021 - octubre 2021.

AI:r ?ﬁc!::rig?; Suero Autdlogo total
Procedencia N % N % n %
Urbano 33 82,5 30 75,0 63 78,8
Rural 7 17,5 10 25,0 17 21,3
Total 40 100,0 40 100,0 80 100,0
p=0,412
Grafico N° 3

Representacion porcentual de la distribucion de la muestra de pacientes incluidos
en el estudio segun procedencia. Servicio de oftalmologia del Hospital "*Domingo
Luciani** Municipio Sucre, Estado Miranda. Periodo junio 2021 - octubre 2021
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En relacion a la distribucién de la muestra segin su procedencia, observamos que en el

grupo de lagrimas artificiales el 82,5 % fue de procedencia urbana 'y 17,5 % de medio

rural. En el grupo de suero autélogo el 75% fue de procedencia urbana 25% rural. En

ambas poblaciones la procedencia urbana fue mas frecuente.

Tabla N° 4

Distribucion de la muestra de pacientes incluidos en el estudio seguin ocupacion.
Servicio de oftalmologia del Hospital “Domingo Luciani” Municipio Sucre, Estado
Miranda. Periodo junio 2021 - octubre 2021.

AI\_r ?ﬁc;::rir;?gs Suero Autélogo total
Ocupacién N % N % n %
Estudiante 5 12,5 3 7,5 8 10,0
Obrero 23 57,5 24 60,0 47 58,8
Comerciante 3 7,5 7 17,5 10 12,5
Profesional 9 22,5 6 15,0 15 18,8
Total 40 100,0 40 100,0 80 100,0
p =0,437
GraficoN° 4

Representacién porcentual de la distribucion de la muestra de pacientes incluidos

en el estudio segun ocupacion. Servicio de oftalmologia del Hospital **Domingo
Luciani** Municipio Sucre, Estado Miranda. Periodo junio 2021 - octubre 2021
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En la distribucién de la poblacién en estudio segun la ocupacion, se observo que en el
grupo de lagrimas artificiales la ocupacion mas prevalente fue Obrero con un 57,5%,
seguido de Profesional con un 225,5 %, Estudiante 12, 5% y Comerciante 7,5%. En el
grupo de suero autdlogo la ocupacién mas prevalente fue Obrero con un 60 % del total
de la muestra, seguido de Comerciante con un 17,5%, Profesional 15% y Estudiante
7,5%. En ambas poblaciones la ocupacion Obrero fue la mas frecuente. Con una
confianza del 95%, se pudo establecer que no existen diferencias significativas entre los

dos grupos en referencia a la ocupacién (p > 0,05).

Tabla N° 5
Distribucion de la muestra de pacientes incluidos en el estudio segun ojo tratado.
Servicio de oftalmologia del Hospital “Domingo Luciani” Municipio Sucre, Estado
Miranda. Periodo junio 2021 - octubre 2021.

AI\_r ?ﬁ;::rig?zs Suero Autologo total
Ojo tratado n % N % n %
OD 11 27,5 13 32,5 24 30,0
Ol 23 57,5 21 52,5 44 55,0
Ambos 6 15,0 6 15,0 12 15,0
Total 40 100,0 40 100,0 80 100,0
p=0,879
Gréfico N° 5

Representacion porcentual de la distribucion de la muestra de pacientes incluidos
en el estudio segun ojo tratado. Servicio de oftalmologia del Hospital **Domingo
Luciani** Municipio Sucre, Estado Miranda. Periodo junio 2021 - octubre 2021
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En la distribucion de la muestra segun ojo tratado se constata que en el grupo de

lagrimas artificiales el ojo izquierdo fue méas prevalente con un 57,5% (23 ojos) que el
derecho con un 27,5 % (11 ojos) y un 15 % (6 ojos) con afectacion bilateral. Asi

mismo el grupo de suero autélogo también presenté como ojo prevalente el izquierdo

con un 52,5% (21 ojos) y el derecho con 32,5% (13 ojos), la afectacion bilateral fue de

15 % (6 0j0s).

Tabla N° 6
Distribucion de la muestra de pacientes incluidos en el estudio segun etiologia.
Servicio de oftalmologia del Hospital “Domingo Luciani” Municipio Sucre, Estado
Miranda. Periodo junio 2021 - octubre 2021.

AI\_r ?ﬁc:é?;?:s Suero Autdlogo total
Etiologia n % N % n %
Desepitelizacion 25 62,5 23 57,5 48 60,0
Quemaduras 6 15,0 6 15,0 12 15,0
Queratitis por LC 4 10,0 3 7,5 7 8,8
Ojo Seco 5 12,5 8 20,0 13 16,3
Total 40 100,0 40 100,0 80 100,0
p =0,821
Gréfico N° 6

Representacién porcentual de la distribucion de la muestra de pacientes incluidos
en el estudio segun etiologia. Servicio de oftalmologia del Hospital **Domingo
Luciani* Municipio Sucre, Estado Miranda.
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En cuanto a la etiologia, se pudo determinar que tanto en el grupo de lagrimas

artificiales como el de suero autélogo, la desepitelizacion fue la mas frecuente con un

(62,5%) para el primero y (57%) para el segundo, para ambos grupos las quemaduras

representaron (15%), el resto se ubico para lagrimas artificiales; las queratitis por lentes

de contacto (10%), y ojo seco (12,5%). En el grupo de suero autélogo las queratitis por

lentes de contacto fueron (7,5%) y finalmente ojo seco (20%).

TablaN°7
Distribucion de la muestra de pacientes incluidos en el estudio segun dias de

observacion. Servicio de oftalmologia del Hospital “Domingo Luciani” Municipio

Sucre, Estado Miranda. Periodo junio 2021 - octubre 2021.

Lagrimas Suero
Dias de Observacion |  Atrtificiales Autdlogo

N % N %
Dia de Observacion 1
Dia de Observacion 2 9 22,5
Dia de Observacion 3 4 10,0 22 55,0
Dia de Observacion 4 13 32,5 32 80,0
Dia de Observacion 5 16 40,0 37 92,5
Dia de Observacion 6 18 45,0 37 92,5
Dia de Observacion 7 29 72,5 39 97,5
Dia de Observacion 8 32 80,0 40 100,0
Dia de Observacion 9 34 85,0 40 100,0
i)c;a de Observacion 36 90,0 40 100,0
?1Ia de Observacion 40 1000 | 40 100,0

Grafico N° 7

Representacion porcentual de la distribucion de la muestra de pacientes incluidos

en el estudio segun dias de observacion. Servicio de oftalmologia del Hospital
""Domingo Luciani'* Municipio Sucre, Estado Miranda.
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En cuanto al dia de observacion de cada paciente vemos que para el grupo de lagrimas
artificiales el 10% (4 pacientes) se observaron hasta el dia 3, asi mismo la observacion
para el dia 6 donde el 45% (18 pacientes) habian sido dados de alta. Para finalmente el

dia 11 ser el maximo de dias en que se observaron pacientes.

Para el grupo de suero autélogo se observa que hasta el 3er dia ya se habia observado y
por tanto dado de alta un 55% (22 pacientes), asi el dia 6 el 92,5% (37 pacientes) ya
habian sido observados y dado de alta. Finalmente, para el dia 8 ya se tenian el total de
pacientes observados. Es de notar la diferencia significativa entre ambos grupos, donde

en el suero aut6logo, méas del 50% de pacientes ya son dados de alta a partir del 3er dia.

Tabla N° 8
Distribucion de la muestra de pacientes incluidos en el estudio segun test de OSDI
en dias de evolucion. Servicio de oftalmologia del Hospital “Domingo Luciani”
Municipio Sucre, Estado Miranda.
Periodo junio 2021 - octubre 2021.

Dha 1 Dhia 2 Dhia 3 Dhia 4 Dha 5
Tratamiento Os5DI n % n %0 n %o n %0 n %0
Mormal o 225 o [225] 14 | 350 23 [ 575 | 18 | 593
Leve a 19 |475| 20 | 500 | 20 |500| 9 |225| & | 296
. Iioderade
L"‘_—Em_n""" Moderado a . - - -
Artificialas 12 300 | 10 (275 6 | 150 4 [1000] 3 | 11,1
Seavero
Total 40 [1o00| 40 [1o00| 40 [1000| 36 | 200 [ 27 [100.0
EFecuperados 4 10,0 13 | 32,5
IMormal 82 |200] 20500 22710 13 | 722 75,
L 2ve 2 1 o ~ b o I | o
MModerade 16 | 400 | 13 [ 325 4 | 129| 4 | 222 1 | 12,5
Susro hoderado a - - = = - -
Auntdlogo P 16 | 40,0 7 17.5 ] 16,1 1 3.8 1 12.5
Total 40 |1o00| 20 [1o00| 31 [100.0f 18 [1000| & [100.0
Racuparados o [225] 22 | 550 32 | so.0
Dia 6 Dia 7 Dia § Dia 9 Dia 10 Dia 11
Tratamiento 05DI n % n %% I % n % n % n %
Normal 17 [ 708 18 | 818 | 7 | 636 5 | 625 4 | 667 | 4 |1000
Levea 4 [167] 1| 45| 3 |273| 3 |375| 2 | 333
.. Moderado
Lagrimas Moderado a
Artificiales B ) 31125 3 136 1 9.1
Severo
Total 24 (1000) 22 (1000 11 (1000| & |1000| & (1000 4 |1000
Recuperados | 16 [ 400 | 18 | 450 | 20 | 725 | 32 | 800 | 34 | 850 | 36 | 900
Normal 21667 2 | 667 1 (1000
Leve a
Suero Moderado 11333
Autdlogo Moderado a 1 |333
Severo :
Total 3 110000 3 (1000 1 |1000
Recuperados | 37 [ 925 | 37 | 925 | 39 | 975 | 40 [100,0| 40 [100,0| 40 |100.0




Grafico N° 8

Representacion porcentual de la distribucion de la muestra de pacientes incluidos
en el estudio segun Test de OSDI en dias de evolucidon. Servicio de oftalmologia del
Hospital *Domingo Luciani** Municipio Sucre, Estado Miranda. Periodo junio
2021 - octubre 2021
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Con respecto a la distribucion de la muestra, segun el puntaje obtenido por el test
de OSDI, en los dias donde se observaron los pacientes; en el grupo de lagrimas
artificiales en el primer dia de observacion 47,5% (19 pacientes) obtuvieron un test de
OSDI leve-moderado, 20% (12 pacientes) puntuaron moderado-severo y 22.5% OSDI
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normal. Al tercer dia de observacion dicha poblacion present6é 50% leve a moderado, 35
% normal y 15 % moderado severo. Al seéptimo dia de observacién 70.8 % (17
pacientes) presentaron OSDI normal, 16.17 % (cuatro pacientes) leve a moderado y
12.5% (tres pacientes) moderado a severo.

En el grupo de suero autologo, en el primer dia de observacion 40 % (16
pacientes) presentaron OSDI leve a moderado, 30 % (12 pacientes) moderado severo y
22.5% (nueve pacientes) normal. Al tercer dia 71% presentd6 OSDI normal, 16.1%
(cinco pacientes) moderado a severo y 12.9% (cuatro pacientes) leve-moderado. En el
quinto dia 75% (seis pacientes) presentd OSDI normal; 12.5% (un paciente) leve-
moderado y un paciente moderado a severo.

En ambas poblaciones en el primer dia de observacion fué frecuente el 75 % de
OSDI leve a moderado y en dias posteriores, se evidencia mejoria mas rapida de los

sintomas diarios, segun el test de OSDI, en el grupo de suero autélogo.

Tabla N° 9

Distribucion de la muestra de pacientes incluidos en el estudio segun escala de
OXFORD en dias de evolucion. Servicio de oftalmologia del Hospital “Domingo
Luciani” Municipio Sucre, Estado Miranda.

Periodo junio 2021 - octubre 2021.

Dia 1 Dia 2 Dia 3 Dia 4 Dia 5
Tratamiento | OXFORD n| % |n| %9 |[n| % |[n| % | n| %
@ 0 4| 10,0| 9| 250| 3| 11,1
= | 9| 22,5| 13| 325| 16| 40,0| 14| 38,9| 14| 51,9
= I 18| 45,0| 16| 40,0| 12| 30,0/ 9| 250| 7| 259
Z 10 6| 150| 6| 150| 6| 150 3| 83| 2| 74
o IV 6| 150| 4| 100| 1| 25| 1| 28| 1| 37
E v 1] 25| 1| 25| 1| 25
2 Total 40(100,0| 40/100,0| 40|100,0| 36/100,0| 27(100,0
- Recuperados 4] 10,0| 13| 325
0 9| 225| 13| 41,9| 10| 556| 5| 62,5
o | 11| 27,5| 15| 37,5| 14| 452| 5| 27,8/ 3| 375
2 I 19| 47,5| 12| 30,0] 3| 97| 3] 167
5 1l 9| 225/ 3| 75| 1| 372
< v 1] 25
T Vv 1| 25
Z Total 40(100,0| 40/100,0| 31|100,0| 18/100,0| 8(100,0
Recuperados 9| 22,5| 22| 55,0| 32| 80,0
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GraficoN° 9

Representacion porcentual de la distribucion de la muestra de pacientes incluidos
en el estudio segun escala de OXFORD en dias de evolucion. Servicio de
oftalmologia del Hospital **Domingo Luciani** Municipio Sucre, Estado Miranda.
Periodo junio 2021 - octubre 2021
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En cuanto a la distribucion segun la escala de OXFORD en dias de evolucién. Pudimos
observar que en la poblacion de lagrimas artificiales; el dia 1 la mayoria ocupando el
45% (18 pacientes) se ubicaron en el grado Il; mientras que en el dia 3 el 40% (16
pacientes) pasaron a grado I; el dia 6 el 79,2% (19 pacientes) se mantenian en el grado |,
finalmente para el dia 11 el 100% (40 pacientes) se encontraron en el grado 0. Su
recuperacion comenz6 con 45% de la poblacién al 7mo dia y el 90% (36 pacientes) ya
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se recuperaron para el dia 11. En la poblacion del suero autologo; el dia 1 la mayoria
ocupd el 47,5% (19 pacientes) de grado Il; mientras que en el dia 3 el 41,9% (13
pacientes) estaban en grado 0; finalmente para el dia 8 el 100% (40 pacientes) estaban
en grado 0. Su recuperacion comenzd con 80% de la poblacion al dia 5y 97,5% de la

poblacién al 8vo dia.
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DISCUSION

En relacion a los datos obtenidos, durante el periodo de junio a octubre del afio 2021, se
escogio una muestra que fue dividida aleatoriamente en dos grupos de 40 pacientes, el primer
grupo (Lagrimas Artificiales), se le suministré solo lagrimas artificiales compuestos de
hidroxipropilmetilcelulosa al 0,3 %., un segundo grupo (Suero Aut6logo), se le suministrd

suero autélogo compuesto de factores de crecimiento como parte del tratamiento.

En concordancia con el tratamiento de suero autlogo de uno de los grupos incluidos, coincide
con el trabajo realizado en Lopez Garcia et al. (2007), en su trabajo de investigacion titulado
“Aplicaciones del suero autologo en Oftalmologia”, donde concluyeron que el tratamiento con
suero autélogo es un método eficaz para estimular la viabilidad de las células del epitelio
corneal y conjuntival al aportar una serie de factores de crecimiento deficitarios por la
sequedad ocular que acomparia a la mayoria de procesos que cursan con defectos epiteliales o

trastornos en la epitelizacion corneal.

Con respecto al objetivo relacionado a las caracteristicas sociodemogréficas de los pacientes
con lesion corneal, la mayoria (81,3%), de los pacientes incluidos en el estudio eran de género
masculino. Un. 20,0%, tenian edades medias entre 42 afios, lo que puede explicar que la lesion
corneal es un problema que afecta en su mayoria al género masculino y al adulto joven, en
edad productiva, ello se debe probablemente a que los varones, al tener actividades
ocupacionales mas arriesgadas y al no usar la proteccion necesaria, tengan mayor riesgo. El
factor de la edad puede deberse a que a partir de los 25 afios se establece a la poblacion
econdmicamente activa como base de la sociedad y pilar laboral de su familia. Asi también,
cabe considerar que, a los 40 afios, la presbicia cumple un rol primordial en el proceso de
enfoque de objetos ubicados a una distancia cercana/media, cuya incidencia aumenta
proporcionalmente respecto a la edad, lo cual se puede considerar como un factor
interviniente.

Al respecto en un trabajo realizado en Paraguay por Ku Lozano y col. (2019), existe una
similitud en cuanto a los datos demograficos referentes a la edad y el género de la poblacién
estudiada, ya que en dicho estudié predominé el género masculino en un (69,8%) y edades

comprendidas entre 45-65 afos (49,1%).
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Es de hacer notar que en el presente estudio el mayor porcentaje de los pacientes (58,8%) se
desempefiaban como obreros y (78,08%) vivian en el &rea urbana, lo que sugiere que este
oficio es de alto riesgo para lesiones corneales no infecciosas, y pudiera estar asociado a que
no aplican medidas de prevencién en sus labores diarias, muchos investigadores encontraron
que las Ulceras corneales involucraban a trabajadores de zonas rurales, agricultores,
metallrgicos o carpinteros, quienes se lastimaban con pequefas esquirlas metélicas, astillas de
maderas, fragmentos de otros materiales o por abrasion fisica o quimica; lo cual coincide con
lo encontrado en nuestro estudio, donde la mayoria eran de la clase obrera; este resultado
coincide con el estudio de Casanova (2011), quien reporta una mayor frecuencia de pacientes

obreros

En lo que respecta a la etiologia de la lesion corneal, se pudo evidenciar que 60,0% de
pacientes, fueron debido a desepitelizaciones a causa de traumatismos con diferentes objetos,
(15,0%) por lesiones tipo quemaduras, (16,3%) ojo seco Yy (8,08%) queratitis por lentes de
contacto; esto se encuentra invertido en los paises desarrollados, donde el uso de lentes de
contacto es mas accesible y comun. En este sentido, es importante destacar el trabajo de Ku
Lozano, Samudi, Penniecook, Abente y Duré (2019), quienes reportan que dentro de los
factores de riesgo locales de las Ulceras corneales, los traumatismos corneales estan en primer

lugar, seguido del uso de lentes de contacto.

En lo que concierne a los dias de observacion que requirieron los pacientes, se pudo evidenciar
que para los pacientes del grupo de lagrimas artificiales requirieron 4 dias de observacién solo
(32,5%) de pacientes, en contraposicion del grupo de suero autélogo quienes requirieron 4
dias de observacion el (80,0%). El tiempo méaximo de observacion (11 dias) fue para el grupo
de lagrimas artificiales; mientras que el de suero autdlogo, el tiempo maximo de observacion
fue 8 dias. Esto tiene similitud con el estudio realizado por Ahmet M. Hondur en el (2016),
titulado Las gotas oftdlmicas de suero autélogo aceleran la curacion epitelial después de
LASEK; donde concluyeron que el tiempo medio de cicatrizacion epitelial fue
aproximadamente 1 dia mas corto en los o0jos que recibieron suero autdlogo que en los o0jos
que recibieron tratamiento convencional (2,78 + 0,40 dias frente a 3,73 + 0,58 dias,

respectivamente) (p = 0,001).
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Acerca de la evaluacion de pacientes segun el test de OSDI y la escala de OXFORD en
nuestro estudio para el dia 5 de observacién, en el grupo de lagrimas artificiales sélo el
(32,5%) se habian recuperado de sus manifestaciones clinicas y signos clinicos, mientras que
en el de suero autdlogo, ese mismo dia el (80,0%) tenian tasa de recuperacion absoluta. Esto
tiene analogia con el estudio realizado por Jesis Merayo-Lloves en el (2015) titulado Gotas
para los ojos con plasma autélogo rico en factores de crecimiento en casos refractarios de
trastornos de la superficie ocular, donde se evaluaron 41 pacientes con un total de 80 ojos
tratados. Se observaron reducciones estadisticamente significativas en la escala OSDI
(39,27%).

Asi como también, podemos comparar nuestros resultados con los que obtuvo Volkan
Tahmaz en el (2017) en el estudio llamado Tratamiento de la enfermedad de injerto contra
huésped ocular cronica grave utilizando gotas oftalmicas de suero 100% autélogo de un
sistema de fabricacion sellado: un estudio de cohorte retrospectivo; donde se consiguieron
datos de antes de la terapia con gotas oftdlmicas de suero autélogo y en un seguimiento de 6
meses. Demostraron un aumento significativo en la agudeza visual y significativa mejoria en
la tincion corneal con esquema de clasificacion de Oxford y sintomas oculares. Se redujo la
frecuencia de lagrimas artificiales y no se informaron efectos secundarios. La satisfaccion del
paciente fue del 100% y la compensacion de costos por parte del seguro médico alcanzd el
80%. Las gotas oftdlmicas de suero 100% aut6logo utilizando un sistema de fabricacion
sellado fueron eficientes para mejorar la superficie ocular, los sintomas del paciente y la

agudeza visual sin efectos secundarios.

RECOMENDACIONES

De los resultados y conclusiones obtenidos en este trabajo de investigacion, donde se
evidencio el menor tiempo de regeneracion corneal y mejoria de sintomas asociados con el uso

de suero aut6logo para patologias corneales no infecciosas, surgen las siguientes

recomendaciones:
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» Comparar el uso de suero autdlogo con lagrimas artificiales en patologias corneales de
etiologia infecciosa, y poder observar como se comporta el tiempo de regeneracion corneal y
mejoria de los sintomas ante esta variable.

* Dentro de los resultados obtenidos, la etiologia mas frecuente fue la desepitelizacion corneal
asociada a cuerpos extrafios metélicos, es por ello que surge la necesidad de investigar a
mayor profundidad la existencia de una clasificacion de dafio asociada al mismo, o la
elaboracion de dicha clasificacion para obtener resultados méas especificos en esta causa
etioldgica.

 Evaluar el tiempo de regeneracion corneal entre suero autdlogo y lagrimas artificiales en
pacientes pediatricos, motivado a que esta poblacion no fue estudiada en nuestra investigacion.
e Incluir dentro de proximos trabajos de investigacion relacionados, herramientas y
clasificaciones que permitan objetivar aun mas el tiempo de regeneracion entre ambas
terapias, para obtener mayor especificidad al estudio.

» Comparar lesiones corneales de mismo diametro y espesor entre ambas terapias para obtener
resultados aun mas certeros con respecto al tiempo de regeneracion corneal y mejoria de
sintomas relacionados.

« Elaborar un protocolo de uso de suero autdlogo (factores de crecimientos) para patologias
que afecten la superficie ocular en el servicio de Oftalmologia Hospital Dr. Domingo Luciani,

que permitiria manejar un mismo criterio para preparacion e indicaciones del mismo.
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ANEXOS
ANEXO 1

HOSPITAL “DR. DOMINGO LUCIANI”
INSTITUTO VENEZOLANO DE SEGUROS SOCIALES (IVSS)
COORDINACION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO
PROGRAMA DE ESPECIALIZACION EN OFTALMOLOGIA

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Yo, , mayor de edad, y titular de la
cédula de identidad , en pleno uso de mis facultades, declaro que se me ha
informado la oportunidad de participar en calidad de paciente en el estudio de investigacion
titulado: SUERO AUTOLOGO PARA REGENERACION CORNEAL, a realizarse en el
Servicio de Oftalmologia del Hospital Dr. Domingo Luciani, y por este medio acepto
participar y doy mi autorizacion para que se me realice la historia médica oftalmoldgica
completa, se me aplique de forma aleatoria tratamiento con suero autologo o lagrimas
artificales segln sea el caso, y los datos obtenidos por dichos medios sean utilizados en la
investigacion.

Asimismo, doy fe de que me han informado que los procedimientos que me realizaran
no conllevan riesgos, si se cumplen con las indicaciones estrictas médicas y que me han
garantizado que mis datos personales se manejaran bajo confidencialidad, y que tengo el
derecho a revocar el presente consentimiento en cualquier momento de la realizacion de este
estudio.

Por altimo, expreso que he sido informado adecuadamente y que comprendo a
cabalidad lo anteriormente expuesto, y que no he sido coaccionado de ninguna forma para
aceptar formar parte de la presente investigacion De igual modo, he sido notificado que, si me
retiro del estudio, en forma alguna seré sancionado y mi tratamiento como paciente no se vera
afectado.

Caracas, a los dias del mes de de 2021.
Firma paciente Firma testigo
Cl: C.I:
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ANEXO 2

FICHA DE RECOLECCION DE INFORMACION

1. Caracteristicas Sociodemograficas:

EDAD

Intervalos
De 5 a 90 afios
De 18 a 30 afios
De 31 a 43 afios
De 44 a 56 afios
De 57 a 69 afios
De 70 a 82 afios
De 83 a 90 afios
Total:

SEXO
Masculino Femenino

Total:

PROCEDENCIA
Rural Urbana

Total:

Ocupacién

Estudiante
Obrero
Comerciante
Profesional
Total:




2. Etiologia de la Lesion Corneal

Etiologia de la Lesion Corneal
Desepitelizacion
Quemaduras
(Acido 0
Alcalis)
Queratitis  por
lentes de
contacto

0Ojo Seco
Total:

3.- Test de OSDI (OcularSurface Disease Index)

LHa experimantado alguna de las siguientes alteraciones duranta la dltima semana?

Casien En el Casien
todo al 50% del ningdn
tiempo tiempo moamento

En todo
momento

En ningan

A. siNnTOMAS FisiCcOos momento

1.Sensibilidad a la luz e 3 2 1 o Mo sé
2. Sensacidon de arenilla en
168 ajon a4 a F4 1 a Mo sé
3.Dolor de ojos a 3 2 1 o | No sé
4. VWision borrosa 4 3 2 1 [1] | Mo sé&
5. Mala wvisidn. L 3 2 1 o | Mo s
AHa tenido problemas en los ojos que le han limitado o impedido realizar alguna de las
siguientes acciones durante la altima semana’?
B. ACTIVIDADES et it — En ningdn
DIARIAS i iy iy momento
tiempo anto
6. Lear 4 3 F] k] (] | Mo 5&
7. Conducir de noche 4 3 2 1 o | No aé
B, Trabajar con un |
ardenador o utilizar un 4 3 2 1 L | Mo aé&
cajero automatico. |
9. Ver la televisidan. 4 a 2 1 (1] | Mo sd&

sHa sentido incomodidad en los ojos en alguna dea las siguiantes situacioneas durante
la dltima semana’?

C. FACTORES Lo L ]

En ningdn

AMBIENTALES m“;‘r"“g_".':n momento
10. Vients 4 3 2 1 o Mo s
11. Lugares con baja |
humadad (Muy sacos) “ 3 2 1 o Me =&
1Z. Zonas con aire a a 2 1 o No =&

acondicionado.

El valor de OS50 noas da una puntuacion para valorar @l nivel de sequedad ocular del paciente como:

Puntuacicon total: MNoarmal OSDI: hasta 13
OsSDI leve a moderado: de 13 a 22
Total preguntas sin contestar: D501 moderado/grave: de 23 a 48
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4.- Escala de Oxford

<>

Imagen A

Igual © menos gue en b imagen A. Grado 0

Imagen B

Mas que eb b imagen A, igual o menos que
en b imagen B. Grado 1

Imagen G

Mas gue eb b imagen B, igual © menos que
en bimagen C. Grado 2

Imagen D

Mas gue eb b imagen C, igual o0 menos que
en b imagen D. Grado 3

Imagen E

Mas que eb b imagen D, igual o menos que
an b imagen E. Grado 4

Mas que eb b imagen E.Grado 5

50



5.- Instrumento de evaluacién
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