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Resumen:

Introduccion: El biocolirio de suero autélogo al 20 %, es reconocido como un producto atoxico
que no induce rechazo inmunoldgico. Obtenido por autodonacion, favorecedor de la regeneracion
tisular.

Objetivo: Caracterizar algunas variables hematologicas y clinicas en pacientes tratados con suero
autologo al 20% en el campo de la Oftalmologia.

Metodo: La investigacion quedo enmarcada dentro de un enfoque cuanti-cualitativo, donde fue
evaluada la efectividad y la seguridad del biocolirio de suero autélogo al 20 % en pacientes con
patologias oftalmicas mediante un cuasi-experimento, con un disefio pre-post, de una sola
variable independiente. La muestra qued6é conformada por 246 pacientes, a partir de un universo
abierto de enfermos remitidos a la Unidad de Investigaciones Biomédicas de la Universidad de
Ciencias Médicas de Villa Clara, procedentes de las consultas de Oftalmologia de los Hospitales
Universitarios “Arnaldo Milian Castro” y “9 de Abril”, de la ciudad de Santa Clara y Sagua la
Grande, respectivamente, en el periodo comprendido entre enero de 2015 y marzo de 2020.
Resultados: Recuento plaquetario medio de 250,3 x 10%I. La recuperacion de la lesién oftalmica
ocurrié en 12 semanas como promedio. Mejoria clinica en el 100 % de los pacientes. Los
tratamientos se realizaron de forma ambulatoria, sin reporte de infecciones.

Conclusiones: Resultd efectivo el suero autélogo al 20 % a forma de colirio constituyendo una
alternativa viable y segura para el tratamiento de las lesiones oftalmicas.

Palabras clave: Medicina regenerativa, Suero autélogo, Regeneracion tisular, Oftalmologia.


mailto:marce@infomed.sld.cu
mailto:reglah@infomed.sld.cu

£ ]
ematologia

2023

INTRODUCCION

La lagrima como producto bioldgico tiene una gran importancia lograda por la estabilidad y
viabilidad de los epitelios corneal y conjuntival, erigida por la interdependencia que existe entre
las distintas estructuras que forman la superficie ocular. ® Los mecanismos mediante los cuales
la cdrnea obtiene sus principales nutrientes, digase, glucosa, electrolitos, entre otros, proceden del
humor acuoso, mientras que los factores de crecimiento, vitaminas y neuropéptidos responsables
de la proliferacion, migracion y diferenciacion de las células del epitelio corneal y conjuntival
provienen de la glandula lagrimal, siendo vertidos a la lagrima. Resultado todo de un complejo
proceso, que le confiere importantes propiedades antimicrobianas, nutritivas, mecanicas y
opticas, que pudieran parecer irremplazables. ¢

Los efectos beneficiosos de la aplicacion de suero autélogo (S.A) con fines regenerativos para el
tratamiento de pacientes con diagndstico de ojo seco se conoce desde el afio 1984. ®No
existiendo el conocimiento completo sobre su mecanismo de accién, a nivel de la superficie
ocular. Esta ha sido la razon por la que su aplicacién préactica en la clinica fuese muy reducida
hasta finales de la Gltima década.

La especialidad por excelencia que comenzé aplicar el S.A fue la oftalmologia, marcada por la
necesidad de encontrar sustitutos lagrimales.

El uso de la sangre autéloga como fluido propio, ha adquirido gran relevancia, en una época
donde existe el potencial riesgo de adquirir enfermedades por agentes bioldgicos, trasmitidos por
fluidos alogenos. Otra de las ventajas es la ausencia de compromiso inmunologico.

Varios son los componentes del S.A, describiéndose aquellos que se tienen una mayor
importancia como el Factor de Crecimiento Epitelial (EGF), el factor BTransformante del
Crecimiento de los Fibroblastos (TGF-P), la vitamina A, la fibronectina, la albimina, la a2
macroglobulina, el Factor de Crecimiento Derivado de Plaquetas (PDGF-AB), neuropéptidos
como la sustancia P y el factor de crecimiento tipo insulina 1. Donde el EGF acelera el proceso
de migracion de las células epiteliales, con efectos antiapoptéticos. 4

El TGF-Besta implicado en los procesos de reparacion epitelial b estromal, su concentracion en
suero casi tres veces mayor que la encontrada en la lagrima. ©” La vitamina A previene los
procesos de metaplasia escamosa de los epitelios, siendo su concentracion en suero muy superior
a la encontrada en la lagrima.®

Proteinas como la albimina han demostrado actividad antiapoptotica, mientras que la o2
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 S.A contiene factores neuronales como la sustancia P y el
factor de crecimiento tipo insulina 1 que parecen estar implicados en la migracién y adhesion del
epitelio corneal. EI PDGF-AB 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, lo que
unido al efecto bactericida y bacterioestatico aportado por inmunoglobulinas como la IgG,
lisozima y factores de complemento hacen del biocolirio una opcion terapéutica de connotada
importancia en el tratamiento de patologias corneales. 1)

Los efectos del S.A sobre la superficie ocular estdn determinados por las caracteristicas
bioquimicas del mismo. Su similitud a la lagrima en cuanto a pH y osmolaridad; con abundantes



factores de crecimiento y bactericidas hacen que el tratamiento con S.A topico no soélo
humidifique la superficie ocular sino que aporte factores nutricionales y de crecimiento
necesarios para mantener la viabilidad celular en los procesos de reparacion epitelial y
componentes bactericidas que reducen el riesgo de contaminacion e infeccion. % Sin embargo
es interés de los autores aclarar que debido al efecto transitorio sobre la superficie epitelial que
induce el tratamiento, una vez suspendemos el mismo los beneficios alcanzados se ven
revocados.

Las vias de obtencion del S.A varian segun el laboratorio asi como el resultado final de la terapia.
El Servicio Cientifico Técnico de la Unidad de Investigaciones Biomédicas perteneciente a la
Universidad de Ciencias Médicas de Villa Clara ha desarrollado su propio método de obtencion
del S.A, realizando desde la investigacion biomédica proyectos institucionales que han dirigido
sus disefios a la busqueda de evidencias que permitan estructurar esta propuesta terapéutica en la
practica clinica asistencial.

La autodonacion con fines regenerativos ha adquirido gran valor en los Gltimos afios, siendo la
ausencia de rechazo inmunologico y la baja probabilidad de infecciones indicadores que la
convierten en una propuesta atractiva.

Extracciones de poca cantidad de sangre posibilitan obtener tratamientos duraderos hasta tres
meses, logrado esto por medios de conservacion convencionales que no dependientes de
criopreservacion; garantizando una adecuada viabilidad del producto biologico a través de
refrigeracion comercial a 4 grados.

De las consideraciones anteriores cabe preguntar ¢sera eficaz el uso del colirio de suero autologo
al 20 % como tratamiento alternativo en patologias oculares? Por lo cual la presente investigacion
tiene como objetivo caracterizar clinicas y hematologicamente una serie de pacientes tratados con
suero autdlogo al 20 % en el campo de la Oftalmologia en dos hospitales universitarios en Villa
Clara en el d comprendido entre enero de 2015 y marzo de 2020.

METODO

La investigacion quedd enmarcada dentro de un enfoque cuanti-cualitativo, donde fue evaluada la
efectividad y la seguridad del biocolirio de S.A al 20 % en pacientes con patologias oftalmicas
mediante un cuasi-experimento, con un disefio pre-post, de una sola variable independiente. La
muestra quedd conformada por 246 pacientes, a partir de un universo abierto de enfermos
remitidos a la Unidad de Investigaciones Biomédicas de la Universidad de Ciencias Médicas de
Villa Clara, procedentes de las consultas de Oftalmologia de los Hospitales Universitarios
“Arnaldo Milian Castro” y “9 de Abril”, de la ciudad de Santa Clara y Sagua la Grande,
respectivamente, en el periodo comprendido entre enero de 2015 y marzo de 2020. Se emple6 un
muestreo no probabilistico incidental casual, en tanto se incorporaron todos los pacientes que
cumplieron los criterios diagndsticos disefiados para el estudio.

Criterios de inclusion: Pacientes afectos de lesiones oftalmicas diagnosticadas en el Servicio de
Oftalmologia del Hospital Universitario: Arnaldo Milian Castro de la ciudad de Santa Clara.
Pacientes con control metabolico, cifras de hemoglobina y recuentos plaquetarios normales.
Pacientes que aceptaron el consentimiento informado. Criterio de exclusién: Proceso séptico de
cualquier localizacion. Enfermedad maligna activa. Enfermedad crénica descompensada.
Infeccion por VIH-sida. Criterios de salida del estudio: Por solicitud del paciente. Evolucion del
paciente que se demuestre una enfermedad de base descompensada que requiera de una atencion
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urgente especializada que sera remitido a consulta con la especialidad correspondiente,
ocurrencia de un evento adverso grave relacionado con el producto.

Para dar cumplimiento a los objetivos planteados se evaluaron las variables que relacionamos a
continuacion: Revision de la Microhistoria de la Consulta Integral de Medicina Regenerativa en
la seccion de Oftalmologia. Evaluacion de variables hematoldgicas: Recuento plaquetario de
sangre periférica, hemoglobina, hematocrito, leucograma con su diferencial, lamina periférica.
Evaluacién de variables clinicas: Hiperemia cilio conjuntival, lagrimeo, secreciones filamentosas,
lesiones epiteliales corneales. Control microbiologico.

La investigacion se realizd de acuerdo a los requerimientos establecidos en la Declaracion de
Helsinki sobre las investigaciones con seres humanos con fines terapéuticos. Para dar
cumplimiento a los objetivos de la investigacion se procedio a recoger la informacion, previo
consentimiento informado. Se procesé y se caracterizd a los pacientes segln variables
hematoldgicas y clinicas después del tratamiento con el S.A al 20 %.

RESULTADOS

La distribucion segun sexo de los 246 pacientes tratados con el biocolirio de S.A al 20 % quedd
determinada por la prevalencia del sexo masculino sobre el femenino con 54,1 % el 45,9 % de los
casos respectivamente. Los diagnosticos principales fueron 7, el mas frecuente fue la queratitis
punteada superficial de posible etiologia alérgica con un total de 52 pacientes, seguido de la
queratoplastia penetrante mas defecto epitelial con 49 casos. Se trataron un total de 345 ojos con
una duracién méxima de 12 semanas de tratamiento para la mayoria de las patologias. (Tabla 1)

Tabla 1. Diagnostico principal de los pacientes tratados y variables sociodemogréaficas y clinicas.

Diagnéstico Principal Casos Ojos Edad, media | Sexo, M:H | Duracidn del tratamiento
Queratoplastia penetrante 49 77 42,3 35:14 12 semanas
mas defecto epitelial
Queratopatia neurotrdéfica 19 22 38,5 6:13 12 semanas
(estadio 3)
Queratitis punteada superfi- 52 74 32,9 31:21 12 semanas
cial de posible etiologia alér-

gica

Leucoma corneal post-trauma 37 41 36,2 15:22 12 semanas
Ojo seco por Sindrome de 31 53 45,6 11:20 12 semanas
Sjogren

Insuficiencia limbica secun- 13 17 37,1 4:9 13 semanas
daria a quemadura por car-

buro.




Queratitis filamentosa.

45 61

479 31:14

12 semanas

Fuente: Microhistorias de la Consulta Integral de Medicina Regenerativa

Los principales sintomas/signos asociados al diagnostico principal al inicio del tratamiento
fueron, los ojos pegados al levantarse, fotofobia, sensacion de ojo seco y de cuerpo extrafio. Sélo
al finalizar el tratamiento se mantenian sintomas y signos como la fotofobia en 2 pacientes y

sensacion de ojo seco en 1 paciente. (Tabla 2)

Tabla 2. Resultados de la valoracion de sintomas y signos asociados al diagnéstico principal.

Sintomas /signos Con sintomas/signos al | Con sintomas/signos al finalizar Mejoria clinica
inicio del tratamiento el tratamiento

Ojo rojo 136 136

Parpados inflamados 101 0 101

Ojos pegados al levan- 243 0 243

tarse

Sensacion de 0jo seco 54 1 53

Sensacion de arenilla o 211 0 211

cuerpo extrafio

Picor ocular 189 0 189

Ardor o quemazon 169 0 169

Lagrimeo 204 0 204

Fotofobia 232 2 230

Fuente: Microhistorias de la Consulta Integral de Medicina Regenerativa

El recuento plaquetario medio en los 246 pacientes fue de 250,3 x 10%/1, éptimo para la realiza-
cion del proceder segun lo exigen los estandares aprobados para este tipo de terapia (Tabla 3).

Tabla 3: Evaluacion hematolégica.

Diagnostico Principal Casos Recuento Plaquetario (media)
Queratoplastia penetrante 49 288 x 10 /1
mas defecto epitelial
Queratopatia neurotréfica 19 207 X 109/|
(estadio 3)

Queratitis punteada super- 52 256 x 10 /1
ficial de posible etiologia

alérgica

Leucoma corneal post- 37 207 x 10/l
trauma

Ojo seco por Sindrome de 31 256 x 10 /1
Sjogren
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Insuficiencia limbica se- 13 288 x 109/|
cundaria a quemadura por
carburo.

Queratitis filamentosa. 45 256 x 10 /1

Fuente: Microhistorias de la Consulta Integral de Medicina Regenerativa

El 100 % de los preparados de S.A resultdo viable, microbiologicamente adecuados. La
recuperacion de la lesion oftadlmica ocurrio en 12 semanas como promedio. EXisti6 mejoria
clinica en el 100 % de los pacientes. EI 100 % de los tratamientos se realizaron de forma
ambulatoria, sin reporte de infecciones.

Discusion
El uso de los derivados hematicos en Oftalmologia surge de la necesidad de un sustituto lagrimal
que, ademas de proporcionar hidratacion, aporte otros componentes esenciales para el manteni-
miento y la regeneracion de la superficie ocular. Ya en el papiro de Ebers (1534 a.C.) se cita la
aplicacion de sangre en los ojos. ‘% En nuestra investigacion se evidencié que existe predominio
del sexo masculino con respecto al femenino en cuanto a la incidencia de las patologias analiza-
das, dato que coincide con Serrano Garcia y colaboradores ©, el cual plantea que los hombres
son mas susceptibles a sufrir traumas oculares que las mujeres, dadas las caracteristicas especifi-
cas de las tareas realizadas por ellos de forma mayoritaria, que al ser mas peligrosas aumentan el
riesgo de trauma ocular.
La mayoria de los autores . 9ho reportan complicaciones relacionadas con el uso de SA; sin
embargo, uno de los aspectos mas importantes en su uso es la comprension del riesgo de crecimiento
microbiano durante el almacenamiento o la aplicacion por el paciente, debido a que el SA en si,
constituye esencialmente un medio de cultivo. Aunque no es la complicacion méas frecuente y se
plantea que en la mayoria de los casos las muestras se contaminan con flora saprofita o gérmenes
comensales, © debido al contacto del frasco con las pestafias o la conjuntiva; en nuestra experiencia
ningun paciente reportd signos infeccion durante el tratamiento o posterior a este.
Las evidentes mejoras en el dolor, la fotofobia, la sensacion de cuerpo extrafo, el lagrimeo, la
vision y los resultados anatdmicos favorables, justifican este procedimiento también en los pa-
cientes que no mejoran con la terapia habitual. En una serie de casos reportados por la Academia
Americana de Oftalmologia, Shtein RM et. al.*? indican que, debido a la significativa recupera-
cion de los pacientes y satisfaccion de los oftalmologos, este es un tratamiento que va a seguir
prescribiéndose mientras la ciencia no recomiende otro mas efectivo o menos molesto para el
paciente.
La obtencion de evidencia cientifica que sustenta la viabilidad del procedimiento para la
elaboracion del biocolirio de S.A a diferentes concentraciones, fundamentalmente al 20 % que se
realiza en nuestro Servicio Cientifico Técnico, segun los estandares internacionales, fortalece las
evidencias sobre el efecto benéfico del S.A por sus componentes lo que justifica la
implementacién de la Medicina Regenerativa como herramienta auxiliar de diferentes
especialidades, desde esta perspectiva por primera vez en la provincia de Villa Clara.
La incorporaciéon de la alta tecnologia a la solucion de problemas de salud a través de un
procedimiento bioéticamente aceptado y con riesgo minimo para la vida, siendo el S.A un

6,7,8,9,



producto carente de toxicidad, no inmunogénico y de muy bajo coste de obtencion, se perfila
como sumamente Util como sustituto/ o primera linea de tratamiento en multiples enfermedades
oftdlmicas que precisan de una rapida cobertura biologica.

CONCLUSIONES

Resultd efectivo el uso del biocolirio de suero autélogo al 20 % a forma de colirio constituyendo
una alternativa viable y segura que permite: El tratamiento de las lesiones oftdlmicas que precisan
de una réapida cobertura biologica con pronta reincorporacion social. Reduce los costos por
concepto de ahorro en complejas intervenciones quirurgicas.

Se vislumbra como una alternativa terapéutica valida en el tratamiento no solo de enfermedades
en el campo de la oftalmologia sino también en la dermatologia, angiologia, periodoncia y cirugia
maxilofacial.
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