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La pel’cula lagrimal debe su importancia al papel que desempe–a como protectora de la super-
ficie ocular, adem‡s de la nutrici—n y de la defensa inmune de la c—rnea. La l‡grima se com-
pone de 3 elementos que deben estar en constante equilibrio, pues cualquier alteraci—n de
Žstos hace que la l‡grima se desestabilice y no desarrolle sus funciones correctamente. Cualquier
alteraci—n en los componentes lagrimales, ya sea cualitativa o cuantitativa, genera un incre-
mento de la osmolaridad lagrimal, siendo esta osmolaridad una de las causantes de las altera-
ciones que tienen lugar en el ojo seco. La osmolaridad se define como la concentraci—n total,
medida en osmoles por litro, de una sustancia en una disoluci—n. El prefijo Çosmo-È indica
la posible variaci—n de la presi—n osm—tica en las cŽlulas, mecanismo que explica algunos de
los cambios que acontecen en las cŽlulas epiteliales corneales y conjuntivales cuando la osmola-
ridad lagrimal se ve incrementada. La hiperosmolaridad produce lesi—n en el epitelio corneal
y conjuntival de forma directa al inducir la descamaci—n celular1. Asimismo, produce dismi-
nuci—n en la densidad celular, secundaria a la salida de l’quido de las cŽlulas hacia la pel’cula
lagrimal para intentar igualar la osmolaridad (fen—meno de osmosis) y la acumulaci—n de
mucuspor alteraci—n de las cŽlulas mucosecretoras. Estos cambios empiezan normalmente
entre 15 y 30 d’as despuŽs del incremento de la osmolaridad. 

Segœn Holly y Lamberts2, la formaci—n de la pel’cula lagrimal se basa en un fen—meno de
ÇhumectabilidadÈ. El epitelio corneal y el conjuntival deben estar completamente humede-
cidos por la capa acuosa. Para que esta humidificaci—n sea completa, se precisa que la tensi—n
superficial de la capa acuosa en la interfase con el epitelio sea menor que la tensi—n superfi-
cial del epitelio expuesto al medio, de forma que cualquier alteraci—n de la tensi—n superficial
har‡ que la pel’cula lagrimal no se adhiera de forma correcta a la superficie ocular y, por lo tan-
to, no desarrolle su funci—n protectora. Los mucopolisac‡ridos de la capa mucosa son los prin-
cipales encargados de mantener una tensi—n superficial estable. Uno de los efectos que pro-
duce la hiperosmolaridad es la acumulaci—n de moco y la destrucci—n de cŽlulas mucosecretoras,
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ya que estas dos condiciones hacen que se eleve la tensi—n superficial y, por lo tanto, dismi-
nuye la adherencia de la pel’cula lagrimal a la superficie, con lo que se produce un c’rculo vicio-
so de incremento de tensi—n superficial, de osmolaridad, de descamaci—n celular con la acti-
vaci—n del proceso inflamatorio y de fen—menos inmunol—gicos, como la presentaci—n de
autoant’genos que perpetœan el ciclo (fig. 1). 

Hace unos a–os, la osmolaridad3 se determinaba mediante aparatos empleados en otras
especialidades para calcular la osmolaridad de otros l’quidos corporales. El proceso era engo-
rroso, se precisaban altas cantidades de l‡grima para hacer unas determinaciones m‡s o menos
fiables, con la dificultad que supon’a su obtenci—n en pacientes con ojo seco. En la actualidad,
han surgido nuevos sistemas para la determinaci—n de la osmolaridad lagrimal mucho m‡s
precisos y fiables. As’, encontramos unos osm—metros que determinan la osmolaridad median-
te un proceso de congelaci—n de l’quidos y posterior fusi—n, en el que un softwarecalcula la
osmolaridad de la soluci—n final. Alguna publicaci—n sobre la validaci—n de este aparato mues-
tra buenos resultados4. Otros sistemas de œltima generaci—n permiten obtener, mediante capi-
laridad, una muestra muy peque–a de l‡grima (50 nl) de forma no invasiva, simplemente apo-
yando un microchip en el menisco lagrimal inferior. La muestra recogida por este chip
posteriormente se analiza electr—nicamente mediante un lector, que nos da directamente el
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Figura 1.Fisiopatolog’a del ojo seco.
IL: interleucina; LDC: lente de contacto; MMP: metaloproteinasas de la matriz; TNF: factor de necrosis tumoral.
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resultado de la osmolaridad sin necesidad de llevar las muestras a un laboratorio para su pro-
cesamiento. En nuestro centro hemos realizado un estudio con uno de estos osm—metros y
hemos observado su utilidad en los pacientes con formas leves, frente a otros mŽtodos diag-
n—sticos del ojo seco, en los que otros test son menos sensibles y espec’ficos. 

Como conclusi—n, hay que decir que los nuevos sistemas para determinar la osmolaridad
permiten, de una forma œtil y c—moda, llegar al diagn—stico del ojo seco, as’ como realizar
un correcto seguimiento de Žste y de su respuesta al tratamiento. 
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INTRODUCCIîN
La superficie ocular est‡ formada por dos tipos diferentes de epitelio: el corneal
y el conjuntival, que, como cualquier otro, tienen un ‡rea de cŽlulas inmaduras
que van sustituyendo a las que se van descamando; as’ ocurre en la piel y en las
mucosas del intestino. Estas cŽlulas inmaduras se han identificado tambiŽn en
otros tejidos adultos como la sangre y el mœsculo esquelŽtico, y su funci—n es
sustituir a las cŽlulas que se pierden por apoptosis (muerte celular programada)
en el tejido normal y tambiŽn en caso de destrucci—n traum‡tica o de otro orden1.
Las evidencias cient’ficas indican que la medicina regenerativa y las terapias celu-
lares est‡n mejorando el tratamiento de determinadas patolog’as y ayudan a
conocer mejor los mecanismos que controlan las cŽlulas en situaciones tanto
fisiol—gicas como patol—gicas. En la actualidad existen mœltiples grupos de tra-
bajo que est‡n aplicando estas terapias para reconstruir la superficie ocular, pero
Àestamos realmente trasplantando las cŽlulas inmaduras? ÀConocemos las caracte-
r’sticas y el funcionamiento de estas cŽlulas, as’ como su relaci—n con el ambiente
que las rodea? ÀPodemos influir en estos procesos para mejorar el tratamiento
de nuestros pacientes? En este art’culo se pretende integrar la informaci—n
disponible, desde una perspectiva de conjunto, sobre lo que se conoce con
respecto a esta cuesti—n, quŽ se ha investigado y quŽ aspectos permanecen toda-
v’a sin aclarar. 

Expansi—n ex vivo
de las cŽlulas progenitoras
del limbo corneal. Estado
actual y perspectivas futuras 
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METODOLOGêA
Para la localizaci—n de la bibliograf’a se ha recurrido al buscador pubmed
(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/) con acceso a la base de datos MEDLINE
y a las bases de datos integradas en Žste, as’ como a los buscadores asociados a las
publicaciones con mayor factor de impacto en oftalmolog’a (Ophthalmology, British
Journal of Ophthlamology y American Journal of Ophthalmology). No se trata de un
an‡lisis exhaustivo de todo lo publicado, sino m‡s bien de una revisi—n descriptiva de
los aspectos m‡s importantes relacionados con la expansi—n ex vivode las cŽlulas pro-
genitoras del epitelio corneal, que suponga una puesta al d’a en cuanto al conocimien-
to actual sobre esta cuesti—n.

CƒLULAS INMADURAS DEL EPITELIO CORNEAL.
LOCALIZACIîN Y CARACTERIZACIîN. 
IMPORTANCIA DEL NICHO BIOLîGICO
El limbo es la zona perifŽrica de la c—rnea, en la que se considera que se encuentran
las cŽlulas inmaduras del epitelio corneal2,3, que se encargan de su renovaci—n peri—-
dica. Consiste en una franja circular de aproximadamente 1,5 mm de grosor que rodea
toda la c—rnea. A pesar de la importante inversi—n de tiempo y dinero que se ha des-
tinado en las œltimas dos dŽcadas al conocimiento de los mecanismos que llevan a
la diferenciaci—n de estas cŽlulas, existe una Çmara–aÈ de se–ales que combina cam-
bios en la membrana basal, factores extracelulares y conexiones intercelulares cuyo
funcionamiento sinŽrgico se desconoce, pero que hace que las cŽlulas inmaduras estŽn
aisladas de su progenie diferenciada, haciendo de este sistema un modelo de estu-
dio sobre la diferenciaci—n de las cŽlulas progenitoras epiteliales2,3.

Varias evidencias demuestran la presencia de estas cŽlulas en dicha localizaci—n4, aun-
que como veremos posteriormente, tambiŽn hay teor’as que refutan esta tesis. En 1971,
Davanger y Evensen propusieron por primera vez que la capa basal del epitelio del lim-
bo conten’a las cŽlulas encargadas de la regeneraci—n del epitelio bas‡ndose en estu-
dios de migraci—n de pigmento, al observar la cicatrizaci—n de heridas corneales a par-
tir del epitelio pigmentado perifŽrico, cuando se retiraba el epitelio corneal central,
habitualmente no pigmentado, en cobayas5. En 1989, Cotsarellis et al.6utilizaron timi-
dina tritiada para marcar las cŽlulas en fase S del ciclo celular; demostraron que las cŽlu-
las basales del limbo tienen habitualmente un ciclo lento, pero pueden acelerarlo en
procesos de regeneraci—n epitelial, y concluyeron que: Çlas cŽlulas progenitoras del
epitelio corneal se hallan localizadas, preferentemente, aunque no de forma exclusiva,
en el ‡rea del limboÈ. En tercer lugar, se ha demostrado la alta capacidad proliferati-
va de los cultivos de cŽlulas limbaresin vitro, mayor que la del epitelio corneal madu-
ro, lo cual es tambiŽn una caracter’stica de las cŽlulas inmaduras7. Por otro lado, la con-
juntivalizaci—n corneal que se produce cuando extirpamos el limbo en animales de
experimentaci—n8 y la regeneraci—n que observamos en la superficie ocular despuŽs 
de un trasplante de limbo en pacientes con deficiencia l’mbica, realizado por primera
vez en 1989 por Kenyon y Tseng9, son evidencias claras de que al menos una parte
de las cŽlulas progenitoras del epitelio corneal est‡n localizadas en el limbo.

El modelo de funcionamiento aceptado actualmente se basa en los estudios lleva-
dos a cabo con el sistema hematopoyŽtico, la epidermis y el epitelio intestinal para



conocer la autorrenovaci—n en otros tejidos, como por ejemplo la c—rnea10. En todos
estos tejidos, b‡sicamente las cŽlulas est‡n jerarquizadas en tres niveles: las cŽlulas
progenitoras (stem cells[SC]), con alta capacidad regenerativa pero escasas, que per-
manecen quiescentes en los tejidos sanos; las cŽlulas amplificadoras transitorias (tran-
sient amplifying cells [TAC]), m‡s numerosas y con una capacidad limitada de auto-
rrenovaci—n (aunque en los tejidos sanos proliferan de forma r‡pida), y las cŽlulas
diferenciadas terminales (terminally differentiated cells[TDC]), que son las cŽlu-
las finales, las m‡s numerosas, en constante renovaci—n debido a su corto ciclo vital.

As’ como la existencia de las SC parece demostrada en el limbo, tambiŽn se dispo-
ne de estudios que se han centrado m‡s en la presencia y la localizaci—n de las TAC
en el epitelio corneal. La importancia de estas cŽlulas en un tejido que se autorrenue-
va constantemente es esencial, dado que, como su propio nombre indica, amplifican
cada divisi—n de las primeras, reduciendo al m’nimo, por tanto, el nœmero de divisio-
nes de las SC, lo que se traduce en que Žstas conservan su carga genŽtica y se reduce
la posibilidad de acumulaci—n de mutaciones en esta subpoblaci—n celular. Como en
el caso de las SC, tambiŽn en estudios sobre cicatrizaci—n corneal en animales de
experimentaci—n11, en cultivos in vitroque demuestran una mayor capacidad proli-
ferativa del epitelio corneal perifŽrico comparado con el central7 y en estudios con
radiois—topos se ha demostrado la existencia de TAC activas en divisi—nin vivoen las
capas basales del limbo y la periferia corneal12.

Todos estos y muchos otros datos parecen confirmar la hip—tesis X, Y, Z sobre el
mantenimiento del epitelio corneal mediante migraci—n centr’peta de las cŽlulas peri-
fŽricas hacia la superficie y la c—rnea central, enunciada por Thoft y Friend13en 1983:
X + Y = Z, donde Xser’a el movimiento de las cŽlulas de las capas basales del epitelio
hacia la superficie, Yel movimiento de las cŽlulas desde la periferia hacia el centro de
la c—rnea, y Z la finalizaci—n del movimiento celular perifŽrico en la apoptosis celular
que supone la pŽrdida de las cŽlulas de las capas m‡s superficiales del epitelio maduro.

Uno de los retos m‡s importantes que todav’a est‡ sujeto a controversia en cuan-
to a las cŽlulas inmaduras del limbo es encontrar un marcador œnico que las diferen-
cie del resto; si bien existen diversas sustancias que se han sugerido como tal, parece
que los marcadores que m‡s se acercan son las citoqueratinas K3/K12 (negativas
en el limbo) y el marcador p63 (positivo en el limbo). Las primeras forman parte del
citoesqueleto celular, en concreto de los filamentos intermedios, que est‡n a su vez
formados por un d’mero polipept’dico con una citoqueratina ‡cida y otra b‡sica aso-
ciadas, en este caso el d’mero K3/K12, que se encuentra en las cŽlulas diferenciadas
del epitelio corneal, y sin embargo no lo est‡ en las cŽlulas inmaduras del limbo y en
algunas TAC (las menos diferenciadas), como se ha demostrado por inmunohisto-
qu’mica2. La expresi—n de diferentes citoqueratinas va ligada al grado de diferencia-
ci—n de diversos epitelios, de manera que en un epitelio estratificado, cada capa expre-
sa un par de citoqueratinas diferentes2. El segundo es un factor de transcripci—n que
pertenece a la familia de los p53 y p73. Existen seis isoformas de p63, y en concreto
se ha localizado la isoforma Np63a en los nœcleos de las cŽlulas inmaduras de varios
epitelios, entre las que se encuentran las SC del epitelio corneal14; sin embargo, tam-
biŽn est‡ presente en las TAC m‡s inmaduras en cultivo15,16, lo que no debe interpre-
tarse de forma absoluta, puesto que el comportamiento de estas cŽlulas in vivopodr’a
ser diferente del observado in vitro, o bien la especificidad de los anticuerpos podr’a
ser diferente, con lo que estar’amos topando con un importante factor de confu-
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si—n. La prote’na p63 se detecta tanto en las cŽlulas del limbo como en las cŽlulas
maduras de la c—rnea, pero las primeras muestran unos valores significativamente
mayores que el resto17. Incluso el an‡lisis seriado de la expresi—n gŽnica ha demostra-
do que hasta 50 de los genes contenidos en el nœcleo de las cŽlulas del limbo se expre-
san de manera diferente a como lo hacen en las cŽlulas corneales maduras18.

Adem‡s de los marcadores ya mencionados existen muchos otros obtenidos median-
te diferentes tŽcnicas, los estudios de expresi—n gŽnica o los propios cultivos celula-
res, como la integrina a9b1 (t’pica del limbo19) y la ABCG2 (ATP-Binding Cassette
G2), prote’na de superficie que es espec’fica de las cŽlulas basales del epitelio l’mbi-
co20, y una larga lista de la que se desprende que, hasta la fecha, no hay ninguna de
estas sustancias que se pueda considerar el marcador espec’fico de las cŽlulas inma-
duras (SC) del limbo corneal. Lo que s’ se ha demostrado de forma eficiente es la exis-
tencia de una mayor concentraci—n de cŽlulas inmaduras en el ‡rea superior del lim-
bo21en cultivo con respecto al resto, puesto que el crecimiento epitelial, as’ como el
grosor y el nœmero de cŽlulas, es muy superior (el 88% de crecimiento en los injertos
procedentes del limbo superior frente al 38% en los injertos procedentes del ‡rea tem-
poral)22.

Pero, adem‡s de las cŽlulas, debe tenerse en cuenta el microambiente en el que Žstas
se encuentran para estudiar su crecimiento y su comportamiento en cultivo, lo que
se conoce como Çel nicho biol—gicoÈ, que mantiene la inmadurezde estas cŽlulas23.
En 1983 Schofield24 impuls— esta teor’a, segœn la cual existen una serie de factores
extr’nsecos que desempe–an un papel importante en el mantenimiento del estatus
de indiferenciaci—n de las cŽlulas inmaduras del limbo corneal y otros tejidos. 

Son importantes, bas‡ndonos en lo anterior, las empalizadas de Vogt, peque–as
proyecciones o criptasdel epitelio limbar hacia el estroma vascularizado, dado que se
piensa que existen determinados factores que proceden del torrente sangu’neo que
ayudan a mantener las cŽlulas en estado poco diferenciado25. Existen muchas diferen-
cias entre la membrana basal del limbo y la del epitelio central de la c—rnea, que expli-
car’an tambiŽn el comportamiento diferente de unas y otras cŽlulas, sobre todo en lo
que se refiere a la interfase epitelio-estroma y los elementos de adhesi—n: los hemides-
mosomas(que ayudan a las cŽlulas basales a anclarse en la membrana basal) cuya den-
sidad en el limbo es menor que en el epitelio central25; la membrana basal, formada
principalmente por col‡geno tipo IV y laminina; col‡geno tipo IV, cuyas isoformas
a1 y a2 son caracter’sticas del limbo, mientras que las a3 y a4 lo son de la mem-
brana basal del epitelio central26. Otros elementos diferenciadores son las fibrillas
de anclaje, que unen la membrana basal a las placas del estroma subyacente, forma-
das por col‡geno tipo VII, y que como en el caso de los hemidesmosomas, son menos
densas en el limbo, y las placas de adhesi—n25, que son peque–os parches de la mem-
brana basal incluidos en el estroma unidos a las fibrillas de anclaje tambiŽn menos
densas en el limbo.

As’ mismo, tambiŽn hay una serie de factores extracelulares, b‡sicamente citocinas,
que modulan la actividad celular y que tambiŽn se expresan de diferente manera en
el limbo y la c—rnea central. Estas sustancias fueron clasificadas por Li y Tseng27

en tres grupos: citocinas tipo I (como la interleucina IL-1b, producida por las cŽlulas
epiteliales corneales en caso de erosiones, y que estimula la producci—n de las cito-
cinas tipo III en los fibroblastos del limbo y la c—rnea); citocinas tipo II(TGF-b1, libe-
rada por las cŽlulas en proceso de epitelizaci—n y que inhibe la producci—n de citoci-



nas tipo III por los fibroblastos del limbo y la c—rnea), y citocinas tipo III(keratinocy-
te growth factor [KGF] y hepatocyte growth factor[HGF], la primera producida por
los fibroblastos del limbo, y la segunda por los de la c—rnea) que controlan de forma
sinŽrgica la cicatrizaci—n de las heridas corneales.

Hasta tal punto es importante el nicho biol—gico que ya se ha comprobado la dife-
renciaci—n de cŽlulas embrionarias humanas hacia l’neas celulares epiteliales cornea-
les en medio de cultivo propicio28, aunque todav’a est‡ por demostrar que las cŽlulas
epiteliales obtenidas sean capaces de reconstruir la superficie ocular funcionando in
vivoein vitro como las cŽlulas inmaduras del limbo. Esta l’nea de investigaci—n no
debe tomarse a la ligera, puesto que supondr’a la posibilidad de utilizar cŽlulas madre
embrionarias en lugar de tomar un injerto del propio paciente o de un donante, pero
presenta ciertos inconvenientes, aparte de las implicaciones medicolegales que tiene
el uso de cŽlulas madre embrionarias en la actualidad, puesto que una peque–a aun-
que no despreciable subpoblaci—n de estas cŽlulas expresa marcadores de superficie
como el SSEA4 incluso al final del proceso de diferenciaci—n, lo que supone un ries-
go de aparici—n de neoplasias en el tejido injertado; otro inconveniente ser’a la inmu-
nogenicidad de las cŽlulas embrionarias, con lo que no estar’amos evitando la inmuno-
supresi—n para el paciente28. En cualquier caso, la investigaci—n a este nivel se encuentra
todav’a en la fase de creaci—n de un modelo experimental de diferenciaci—nin vitro
de las cŽlulas embrionarias humanas29. 

De todo lo anterior se podr’a deducir que, as’ como existen diferencias entre las
cŽlulas del limbo y las del epitelio corneal maduro, igualmente encontramos diferen-
tes microambientes entre ambas zonas, lo que confirmar’a la teor’a del Çnicho bio-
l—gicoÈ.

A pesar de la veracidad de lo expuesto, existen publicaciones que cuestionan el papel
preponderante de las cŽlulas l’mbicas en determinados casos; as’, los pacientes con
aniridia congŽnita permanecen en ocasiones durante un tiempo prolongado con la
periferia de la c—rnea conjuntivalizada, mientras que el centro permanece transparen-
te y cubierto por un epitelio de fenotipo corneal, y ambas poblaciones celulares coexis-
ten incluso de forma indefinida30,31. Segœn los estudios de Dua et al.32, estos hallaz-
gos quedar’an explicados por dos razones: en primer lugar, que a pesar de la
conjuntivalizaci—n l’mbica que observamos a la exploraci—n, existir’an algunos focos
de SC o nichos que continuar’an manteniendo el epitelio central sano, y segunda, que
las TAC basales del epitelio central ser’an independientes y capaces por s’ mismas de
mantenerlo durante un largo per’odo de tiempo. Esta teor’a se apoya en otros expe-
rimentos en los que se ha observado la reepitelizaci—n completa de c—rneas de cone-
jo despuŽs de la destrucci—n del limbo, partiendo del epitelio central sano, que sin
embargo no se consegu’a en caso de la destrucci—n tambiŽn de este œltimo33.

TRATAMIENTO DE LA INSUFICIENCIA LêMBICA
MEDIANTE CƒLULAS EXPANDIDAS EX VIVO
En 1997 se propuso la posibilidad de expandir peque–os fragmentos de limbo sano
(de aproximadamente 1 mm) en cultivo34, y durante los a–os posteriores se han desa-
rrollado diversas tŽcnicas para cultivar estas cŽlulas, con lo que se ha demostrado su
efectividad y las amplias posibilidades que ofrece35, hasta el punto de que algunos
autores consideran actualmente la expansi—n ex vivode las cŽlulas progenitoras del

Art’culo de revisi—n

Superf Ocul C—rnea. 2010;5:6-14 10



Art’culo de revisi—n

Superf Ocul C—rnea. 2010;5:6-1411

limbo como la mejor alternativa terapŽutica para los casos de insuficiencia l’mbica
unilateral36,37. El objetivo de cultivar las cŽlulas del limbo es doble: por un lado,
terapŽutico, dado que persigue reconstruir la superficie ocular, y por otro, la caracte-
rizaci—n y el conocimiento de estas cŽlulas y sus propiedades, tal y como se ha descri-
to en el apartado anterior. 

Las publicaciones llevadas a cabo por el grupo de Pellegrini34presentaban por pri-
mera vez una serie de pacientes tratados con Žxito mediante cŽlulas inmaduras cul-
tivadas en pacientes con patolog’a unilateral de la superficie ocular, utilizando injer-
tos epiteliales de aproximadamente 2 cm de di‡metro, con la fibrina como soporte y
transportador de las cŽlulas; se obtuvieron unos buenos resultados a medio plazo (al
menos 2 a–os). Posteriormente se ha utilizado la membrana amni—tica como sopor-
te para las cŽlulas inmaduras, segœn algunos autores porque permite una epitelizaci—n
m‡s r‡pida y puede prevenir las infecciones posoperatorias37. Grueterich et al.38a–a-
dieron a la membrana amni—tica una capa de cŽlulas 3T3 como matriz, y pudieron
apreciar que Žstas ayudaban a mantener las cŽlulas con un fenotipo m‡s indiferencia-
do, especialmente si no estaban en contacto con el epitelio expandido. 

Los injertos de cŽlulas expandidas pueden obtenerse de explantes cultivados o 
bien de cŽlulas aisladas en suspensi—n, si bien se ha observado que los cultivos deri-
vados de estas œltimas tienen una mejor morfolog’a y expresan de forma m‡s pro-
minente las queratinas K3/K12 en su membrana39. En cuanto a la procedencia del
tejido donante, los primeros casos que se trataron fueron siempre unilaterales34,
mediante autoinjertos, para evitar el posible rechazo, y se obtuvieron buenos resulta-
dos, por lo que posteriormente se pas— a los aloinjertos con inmunosupresi—n. Pero
Daya et al.37publicaron en 2005 una serie de 10 pacientes tratados con cŽlulas expan-
didas procedentes de donante cad‡ver, donde consiguieron buenos resultados en sie-
te de ellos, en los que no se detect— ADN del donante transcurridos 9 meses, lo cual
significar’a que a partir de este per’odo la inmunosupresi—n se har’a innecesaria; estos
resultados no se han corroborado posteriormente por otros grupos de trabajo.

En la actualidad el mŽtodo utilizado por la mayor’a de los autores consiste en tomar
un explante de limbo sano (auto o aloinjerto), seleccionar un transportador ade-
cuado (col‡geno, fibrina, membrana amni—tica o incluso lentes de contacto), culti-
var las cŽlulas durante un per’odo aproximado de entre 2 y 4 semanas, preparar la c—r-
nea del receptor (eliminando la conjuntiva, los vasos y la fibrosis si es posible) e
implantar las cŽlulas cultivadas40. La confirmaci—n del crecimiento celular puede basar-
se bien en la observaci—n cl’nica o bien en otros mŽtodos, como la citolog’a de impre-
si—n, la biopsia, la inmunohistoqu’mica, la citometr’a de flujo o los marcadores de fase
celular. 

A pesar de las diferentes tŽcnicas descritas anteriormente, la tendencia actual es uti-
lizar la membrana amni—tica como transportador, aunque existe controversia en cuan-
to a diversas cuestiones: el papel que desempe–a el epitelio de la membrana no est‡
claro; aunque las cŽlulas contienen diversos factores de crecimiento, hay publica-
ciones en las que se defiende el uso de membrana desepitalizada39, porque favorece
una r‡pida y mejor colonizaci—n por las cŽlulas del epitelio l’mbico que la membrana
intacta, y la morfolog’a y el fenotipo de estas cŽlulas son m‡s parecidos a los del epi-
telio de la c—rnea. La membrana basal de la membrana amni—tica humana contiene
col‡geno tipo IVa2 idŽntico al de la membrana basal de la conjuntiva, adem‡s de lami-
ninas, fibronectina y otros factores que hacen que facilite la migraci—n celular, mejo-



re la adhesi—n de las cŽlulas basales, promueva la diferenciaci—n epitelial y prevenga
la apoptosis41. 

En cuanto a los resultados, dejando aparte los publicados por Pellegrini, a los que
ya se ha hecho alusi—n, la mayor’a de los casos tratados con cŽlulas del propio pacien-
te evolucionan de forma favorable y el epitelio se mantiene estable a medio plazo42.
La serie m‡s larga es la de Sangwan et al.43, con 86 pacientes, un seguimiento medio
de 18,3 meses y una evoluci—n favorable en el 73,1% de los casos, definida por la esta-
bilidad cl’nica, basada en la integridad del epitelio, la permeabilidad a la fluoresce’-
na y la ausencia de conjuntivalizaci—n. Se ha descrito la epitelizaci—n completa de la
c—rnea en los primeros 2-4 d’as posteriores al trasplante40, con buenos resultados
incluso en pacientes con insuficiencia l’mbica secundaria al s’ndrome de Stevens-
Johnson (SJS) y al penfigoide ocular cicatrizal (POC), que son los que tienen peor
pron—stico debido a que la superficie ocular est‡ m‡s desestructurada (un 77% de Žxi-
to con un seguimiento a 6 meses).

CONCLUSIONES
La medicina regenerativa (especialidad que aplica los principios de la ingenier’a y las
ciencias de la vida en la fabricaci—n de sustitutos biol—gicos para mantener, restau-
rar o mejorar la funci—n de —rganos y tejidos en el cuerpo humano), aplicada a la super-
ficie ocular, se ha desarrollado de forma muy r‡pida durante las œltimas dos dŽcadas
gracias a investigaciones previas, con un punto de inflexi—n a partir de la descrip-
ci—n del trasplante de limbo por Kenyon y Tseng en 19899. Una vez demostrada la
posibilidad de trasplantar cŽlulas inmaduras del epitelio corneal, el objetivo era encon-
trar una forma de hacerlo sin da–ar en exceso el ojo donante y provocando la m’ni-
ma iatrogenia en el receptor. Si nos fijamos en lo que se ha publicado hasta ahora, la
tŽcnica ha probado su eficacia en pacientes con insuficiencia l’mbica, tanto en el caso
de autotrasplantes como de alotrasplantes, por lo que se considera adecuada para tra-
tar a este peque–o grupo de pacientes. A pesar de todo lo que se ha expuesto, existe
una serie de inconvenientes asociados a la expansi—n ex vivode cŽlulas del limbo cor-
neal: el nœmero de pacientes tratados es peque–o y no existe ningœn estudio multi-
cŽntrico, controlado y aleatorizado que permita afirmar con rotundidad que estas tŽc-
nicas son mejores que un trasplante convencional de limbo, sobre todo a largo plazo;
dada la ausencia de un marcador espec’fico de estas cŽlulas, no tenemos la segu-
ridad de estar trasplantando realmente las SC, y todav’a hay mucho por descubrir
acerca de esta poblaci—n celular, su funcionamiento y el microambiente que la rodea.
A todo esto se a–ade que las mœltiples variaciones en la tŽcnica han dado lugar a un
proceso no estandarizado, en el que cada grupo de trabajo parece haber encontrado
la mejor forma de cultivar las cŽlulas, con aparentes buenos resultados en la cl’nica a
medio plazo, lo que hace necesaria la homogeneizaci—n de procedimientos en los cen-
tros en los que se realiza este tipo de tratamiento. Por tanto, podr’amos afirmar que
es necesario un consenso, principalmente en cuanto a la metodolog’a, tŽcnicas de cul-
tivo y selecci—n de los pacientes, cosa por otro lado harto dif’cil debido a que la mues-
tra suele ser peque–a en la mayor’a de las series. La otra conclusi—n clara a la que lle-
gamos analizando lo publicado con respecto a esta cuesti—n es que los resultados a
largo plazo de momento son una inc—gnita, por lo que en el futuro ser‡ necesario com-
pararlos con los obtenidos despuŽs de un trasplante de limbo convencional. 
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David D’az Valle y Rosal’a MŽndez Fern‡ndez
Unidad de Superficie e Inflamaci—n Ocular. Hospital Cl’nico Universitario San Carlos.
Madrid. 

Mujer de 73 a–os de edad, intervenida de catarata en ojo izquierdo un mes antes, remitida a
nuestra unidad por presentar un cuadro de pŽrdida visual y molestias oculares persistentes en
dicho ojo. La tŽcnica quirœrgica hab’a consistido en facoemulsificaci—n e implante de lente
intraocular en saco capsular sin complicaciones intraoperatorias. El posoperatorio inicial hab’a
cursado sin complicaciones y se alcanz— una agudeza visual de 6/10 a los 7 d’as de la cirug’a.

En la exploraci—n oftalmol—gica, se observ— una agudeza visual de 1/10. La exploraci—n bio-
microsc—pica mostr— un edema corneal importante que afectaba a la zona central e inferior
de la c—rnea, con formaci—n de una bulla epitelial en periferia corneal inferior, y la zona supe-
rior permaneci— transparente (fig. 1). El edema corneal imped’a la visualizaci—n de detalles
de la c‡mara anterior del ojo en su zona inferior, por lo que se realiz— una tomograf’a de cohe-
rencia —ptica (OCT) del segmento anterior, que mostr— un resto cortical cristaliniano hidra-
tado en la regi—n inferior del ‡ngu-
lo iridocorneal (fig. 2), causante
del edema corneal sectorial que
presentaba la paciente.

COMENTARIO
La causa m‡s frecuente de edema
corneal tras cirug’a de catarata es
el traumatismo endotelial debido
a la intervenci—n quirœrgica, en
relaci—n con mœltiples factores,
entre los que destacan la energ’a
ultras—nica liberada, las turbulen-
cias de los fluidos intraoculares y
el traumatismo endotelial directo
debido a los fragmentos cristalinia-

Edema corneal 
seudof‡quico tard’o

Figura 1.Edema corneal de predominio central e inferior un mes
despuŽs de la cirug’a de cataratas. ObsŽrvese la formaci—n de una bulla
epitelial en la regi—n inferior de la c—rnea. 



nos1, as’ como una densidad celu-
lar endotelial preoperatoria redu-
cida2. Este edema corneal suele
aparecer de forma temprana, des-
de el primer d’a del posoperatorio,
y suele ser m‡s acusado en la regi—n
central y superior de la c—rnea, en
la vecindad de la incisi—n corneal.

La aparici—n de un edema cor-
neal postoperatorio tard’o de 
predominio inferior debe hacer
pensar en la existencia de algœn ele-
mento (h‡ptico de la lente intrao-
cular, v’treo, restos cristalinianos,

etc.) que roza el endotelio, con la consiguiente pŽrdida gradual de cŽlulas endoteliales y el
desarrollo de edema corneal. En ocasiones, el propio edema y la turbidez corneal pueden
impedir la visualizaci—n adecuada de la c‡mara anterior, con lo que se retrasa el diagn—stico
y se produce un empeoramiento significativo de la transparencia corneal, que puede ser irre-
versible si el factor causal no se elimina de forma temprana3. En este caso, la OCT de segmen-
to anterior identific— un resto cortical cuya retirada permiti— la mejor’a del edema corneal y
la recuperaci—n de la agudeza visual.
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Figura 2.Tomograf’a de coherencia —ptica de segmento anterior.
Puede apreciarse el engrosamiento corneal, la existencia de pliegues
en la membrana de Descemet, la formaci—n de una bulla epitelial en
periferia inferior y la presencia de un resto cristaliniano en el ‡ngulo
camerular, en contacto con el endotelio corneal. 
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JosŽ Miguel PŽrez Dieste y Rosario Touri–o Peralba
Unidad de Superficie Ocular. Servicio de Oftalmolog’a. 
Complejo Hospitalario Universitario de Santiago. Santiago de Compostela.

Paciente var—n de 45 a–os que acudi— a la consulta por una disminuci—n de la agudeza visual
y molestias inespec’ficas. Presenta diabetes mellitus dependiente de insulina secundaria a una
pancreatitis cr—nica severa por alcoholismo. El Servicio de Medicina Interna lo manten’a bajo
estudio por un s’ndrome general de 3 meses de evoluci—n pues el paciente se encontraba en
estado caquŽctico (’ndice de masa corporal de 14,66). 

La agudeza visual era de 20/20 en ambos ojos. En el examen bajo l‡mpara de hendidura
se apreciaba una xerosis conjuntival difusa con unas lesiones blanquecinas y espumosas
yuxtal’mbicas, que se identificaron como manchas de Bit™t. La conjuntiva presentaba un
aspecto arrugado y xer—tico. Las manchas de Bit™t afectaban la conjuntiva temporal y la nasal
en ambos ojos (fig. 1). Al aplicar fluoresce’na, apenas se identificaba el menisco lagrimal. La
c—rnea presentaba una epiteliopat’a punteada difusa (fig. 2). La pel’cula lagrimal era inesta-
ble con un tiempo de rotura lagri-
mal (BUT, del inglŽs break up time)
menor de 1 segundo. El test de
Schirmer mostr— valores mayores
de 15 mm. No se encontraron ha-
llazgos relevantes en la exploraci—n
de c‡mara anterior, iris ni cristali-
no. En el examen fundusc—pico
tampoco se hallaron alteraciones.

La concentraci—n plasm‡tica de
vitamina A era de 0,06 mg/l (0,30-
1,00 mg/l), por lo que se analiza-
ron los valores plasm‡ticos de otras
vitaminas liposolubles y se remiti—
al paciente al Servicio de Medicina
Interna para el tratamiento sistŽ-
mico. Se encontr— un dŽficit de 

Xeroftalm’a 
por hipovitaminosis

Figura 1.Aspecto xer—tico y arrugado de la conjuntiva temporal en
el ojo izquierdo. Mancha de Bit™t con las peque–as burbujas de espuma
dispersas. 
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25-OH-vitamina D con una con-
centraci—n plasm‡tica de 4,0 ng/ml
(4,8-52,8 ng/ml) asociada a la
hipovitaminosis A. 

COMENTARIO
La vitamina A pertenece al grupo
de las vitaminas liposolubles junto
a las vitaminas D, E y K. El primer
signo del dŽficit de vitamina A es
la ceguera nocturna, pero suele ser
la xeroftalm’a con manchas de
Bit™t el hallazgo caracter’stico que
orienta al diagn—stico. La vitamina
A es necesaria para la formaci—n de
mucina y la correcta diferenciaci—n
de tejidos epiteliales. En estados

carenciales de vitamina A se observa una importante reducci—n en el nœmero de cŽlulas cali-
ciformes que puede identificarse de forma precoz mediante citolog’a de impresi—n1. En estos
pacientes el componente acuoso de la l‡grima se produce en cantidad normal. La pel’cula
lagrimal no se reparte de forma adecuada en la superficie ocular por la falta de mucina y, pro-
bablemente, por la queratinizaci—n conjuntival. Es t’pico encontrar un BUT muy reducido.
En nuestro medio, la hipovitaminosis A es una causa rara de xerosis ocular y suele asociarse
a trastornos malabsortivos m‡s que a la desnutrici—n2. Se han publicado casos de hipovitami-
nosis A asociados a enfermedades hep‡ticas, pancre‡ticas, intestinales y en pacientes some-
tidos a cirug’a bari‡trica en los que puede producirse un s’ndrome de intestino corto3. En
nuestro paciente, el dŽficit asociado de vitaminas A y D indica un probable dŽficit pancre‡-
tico exocrino. Una vez establecido el tratamiento sistŽmico, la xerosis regres— paulatinamen-
te, y a los pocos meses desaparecieron las manchas de Bit™t. 
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Diagn—stico por la imagen

Figura 2.Tras la instilaci—n de fluoresce’na en el ojo derecho, se
observa la conjuntiva xer—tica mientras existe un m’nimo menisco
lagrimal en contacto con la c—rnea. El menisco lagrimal presenta un
interesante escal—n en el limbo esclerocorneal superior e inferior. 
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INTRODUCCIîN
La queratectom’a fototerapŽutica (PTK, photo-therapeutic keratectomy) utiliza
el l‡ser exc’mero para tratar enfermedades que afectan al epitelio y a la porci—n
anterior del estroma corneal. Se ha empleado en distintos trastornos como ero-
siones recidivantes, distrofias y cicatrices de la c—rnea. La PTK no est‡ indicada
en afecciones estromales profundas, y no debe realizarse en presencia de infla-
maci—n o infecci—n activa.

CASO CLêNICO
Mujer de 42 a–os que presentaba un defecto refractivo en el ojo derecho 
(OD) de - 4- 0,75 ́ 10¡ = 4/10 y en el ojo izquierdo (OI) una refracci—n de 
+0,5- 0,5 ́ 10¡ = 3/10. Su deficiencia visual era secundaria a la existencia de
numerosos leucomas corneales cicatriciales en ambos ojos, como secuela de una
queratoconjuntivitis por adenovirus sufrida 18 meses antes. La biomicroscop’a
ultras—nica no result— œtil para la medici—n de la profundidad corneal alcanza-
da por los infiltrados subepiteliales. En cambio, un mŽtodo sencillo y r‡pido para
calcularla fue la obtenci—n de una fotograf’a en negativo del corte corneal con
la hendidura de la l‡mpara (fig. 1). Apreciamos una profundidad de afectaci—n
de unas 100 micras.

Tratamiento refractivo 
de leucomas corneales tras
queratitis por adenovirus
M.» çngeles del Buey Sayas, 
Antonio J. Mateo Orobia 
y JosŽ çngel Crist—bal Besc—s
Servicio de Oftalmolog’a. 
Hospital Cl’nico Universitario Lozano Blesa. Zaragoza.
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Se realiz— un tratamiento superficial con PTK de 8,5 mm de di‡metro con 60 micras
de espesor en ambos ojos (AO). En el OD se practic— adem‡s, para su defecto refrac-
tivo mi—pico, una queratectom’a fotorrefractiva (PRK, photo-refractive keratectomy)
con mitomicina al 0,02% durante 30 segundos, con la que se consigui— la emetrop’a
y una transparencia total de la c—rnea. En el OI, ante la ausencia de defecto refracti-
vo a tratar y la existencia de infiltrados centrales subepiteliales, realizamos una PRK
mi—pica de - 2,5 D, seguida de otra PRK hipermetr—pica de +2,5 D, tambiŽn con mito-
micina, para conseguir la transparencia corneal (fig. 2). En el OD se alcanz— la eme-
trop’a, mientras que en el OI qued— una refracci—n postoperatoria de +1,50 en el
segundo mes postoperatorio. La agudeza visual en AO es de 10/10.

CONCLUSIîN
La PTK con posterior PRK es una buena opci—n terapŽutica para el tratamiento con-
junto de leucomas corneales y defectos refractivos concomitantes. Hay que tener
en cuenta la posible regresi—n hipermetr—pica que puede aparecer tras la PRK.
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Figura 1.Se aprecian los leucomas secundarios a una queratitis por adenovirus. La imagen en negativo del
corte corneal con la hendidura de la l‡mpara es œtil para valorar la profundidad estromal que alcanzan.

Figura 2.Puede observarse la transparencia corneal al d’a siguiente.
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Var—n de 72 a–os con diagn—stico cl’nico y anatomopatol—gico de penfigoide
de las membranas mucosas, con afectaci—n ocular y esof‡gica. Diagn—stico de
insuficiencia l’mbica bilateral confirmado por citolog’a de impresi—n.

El paciente sufri— un desprendimiento de retina en el ojo izquierdo (OI) hace
25 a–os con mal resultado funcional. Se someti— a una intervenci—n quirœrgica
de catarata en el ojo derecho (OD) (extracci—n intracapsular del cristalino +
lente intraocular artificial [LIA]) hace 30 a–os. La agudeza visual (AV) en el OD
era de CD a 40 cm debido a la opacidad corneal y presentaba œlceras corneales
secundarias a la insuficiencia l’mbica asociada al cuadro de base. La sensibilidad
corneal era normal.

Se inici— tratamiento con corticoides t—picos y orales, adem‡s de azatioprina
(150 mg/d), sin conseguir el control de la inflamaci—n. Sin embargo, con la uti-
lizaci—n de ciclofosfamida oral, s’ se control— el proceso inflamatorio.

Pasados 6 meses del control inflamatorio mediante el tratamiento sistŽmico
indicado, se realiz— un trasplante alogŽnico de limbo 360¡ con trasplante de
membrana amni—tica, con lo que se cerraron las œlceras corneales t—rpidas duran-
te unos 2 meses, tras los cuales volvieron a aparecer (fig. 1). El cuadro inflama-
torio sigui— control‡ndose con dosis descendentes de ciclofosfamida hasta lle-
gar a 50 mg/d’a (asociada a 5 mg/d’a de prednisona).

En enero de 2007, se realiz— cirug’a de queratopr—tesis de Boston tipo I para
af‡quico con retirada de la LIA + creaci—n de fondo de saco inferior con mem-

Queratopr—tesis de Boston
tipo I en penfigoide
de las membranas mucosas
Jaime Etxebarria Ecenarro1,2, Arturo Grau Diez2,
I–aki Aldasoro C‡ceres1

1Servicio de Oftalmolog’a. Secci—n de C—rnea 
y Superficie Ocular. Hospital de Cruces. Vizcaya
2Instituto Cl’nico-Quirœrgico de Oftalmolog’a. Vizcaya
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brana amni—tica (fig. 2). El tratamiento mŽdico segœn
el protocolo internacional actual1 consisti— en:

¥ Prednisona oral 30 mg/d’a y pauta descendente has-
ta llegar a 5 mg/d’a el tercer mes poscirug’a y conti-
nuaci—n a dicha dosis.

¥ Ciclofosfamida oral 50 mg/d’a durante 18 meses y
posterior cambio a azatioprina.

¥ Acetato de prednisolona t—pico cuatro veces al d’a y
pauta descendente hasta llegar a dosis de una vez al d’a
el cuarto mes y continuaci—n a dicha dosis. 

¥ Vancomicina t—pica 14 mg/ml con cloruro de benzal-
conio al 0,005% (caducidad de 1 mes) cuatro veces al
d’a y pauta descendente hasta llegar a dos veces al d’a
de forma indefinida para el tercer mes. Puede usarse
otro antibi—tico para gŽrmenes grampositivos.

¥ Tobramicina t—pica cuatro veces al d’a y pauta descen-
dente hasta llegar a dos veces al d’a, con mantenimien-
to indefinido a partir del tercer mes.

¥ Medroxiprogesterona t—pica cuatro veces al d’a y 
pauta descendente hasta llegar a una vez al d’a.
Mantenimiento de forma indefinida a partir del cuar-
to mes.

La evoluci—n posoperatoria fue buena (fig. 3) y, en la
œltima visita realizada en marzo de 2010, la AV del OD
era de 0,3 con - 1,00 esfŽrico, con papila —ptica fisiol—-
gica y leve alteraci—n del epitelio pigmentario de la reti-
na. La tensi—n ocular digital era normal.

DISCUSIîN
El tratamiento quirœrgico de las c—rneas con epitelio
anormal secundario a insuficiencia l’mbica sigue siendo
un reto para el cual existen distintas alternativas, todas
ellas con sus ventajas y sus inconvenientes: el trasplan-
te de membrana amni—tica, la expansi—n ex vivode frag-
mentos l’mbicos aut—logos o alogŽnicos sobre diferen-
tes soportes (mallas de fibrina, membrana amni—tica,
etc.), el trasplante de limbo aut—logo o alogŽnico y las
queratopr—tesis en todas sus variantes (Boston, osteo-
odontoqueratopr—tesis [OOKP], etc.).

El Žxito de todas estas alternativas depende directa-
mente del grado de insuficiencia l’mbica (leve, modera-
do o grave) y de la inflamaci—n asociada a la enfermedad
de base y/o la que induzcamos con la cirug’a.

Casos cl’nicos

Figura 1.Aspecto previo a la realizaci—n de la queratopr—tesis.

Figura 2.Posoperatorio inmediato. Sutura transpalpebral para la
creaci—n del fondo de saco.

Figura 3.A los 12 meses de la cirug’a. Los vasos entran en la c—rnea
transportadora de la queratopr—tesis.
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El trasplante de membrana amni—tica aislada, en nuestra experiencia, no tiene uti-
lidad en insuficiencias de limbo con alteraci—n epitelial evidente. 

La funci—n de las expansiones de fragmentos limbicos, aun estando muy de moda
en la actualidad, lleva practic‡ndose m‡s de 10 a–os, pero las publicaciones al respec-
to son contradictorias, los casos publicados son poco homogŽneos y carecen de casos
de control que permitan extraer conclusiones sobre su indicaci—n. De hecho, 28 sema-
nas despuŽs de realizar un trasplante de membrana amni—tica con cŽlulas expandidas
de fragmento l’mbico alogŽnico, ninguna de las cŽlulas que se detecta sobre la super-
ficie ocular pertenece genot’picamente al limbo donante; todas ellas son originarias
del receptor2 .

El trasplante alogŽnico de fragmentos de limbo incluye, adem‡s, la necesidad de
medicaci—n inmunosupresora y parece evidente que acaba agot‡ndose en un plazo
m‡ximo de 2 a 4 a–os. 

El trasplante aut—logo de limbo parece una buena opci—n, pero para ello hay que
partir de un ojo adelfo sano.

La queratopr—tesis generalmente no precisa inmunosupresi—n sistŽmica, aunque
tiene otros problemas potenciales, siendo los m‡s graves las endoftalmitis bacteria-
nas o fœngicas y las extrusiones. 

El factor pron—stico principal para el Žxito de las queratopr—tesis es el grado de infla-
maci—n previa3,4. Por ello, los cuadros con mejor pron—stico son los fracasos previos
de trasplantes de c—rnea. Las quemaduras qu’micas o tŽrmicas tienen un pron—stico
intermedio. Las enfermedades autoinmunes tienen el peor pron—stico, debido a la
inflamaci—n de base. Si conseguimos controlar adecuadamente en el tiempo el cua-
dro sistŽmico, el pron—stico mejora enormemente.
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Resœmenes

INTRODUCCIîN

El siglo pasado, un escritor italiano, Giuseppe Tomasi di Lampedusa, dec’a que 
ÇSi queremos que todo siga como est‡, es necesario que todo cambieÈ. 

Esta secci—n de resœmenes queremos todos que siga como est‡, por eso hemos empe-
zado a introducir cambios. Uno de esos cambios ha pasado por aumentar el nœme-
ro de revistas, escoger tambiŽn entre revistas cient’ficas de —ptica, de materiales, etc.
Otro cambio es aumentar el nœmero de citas que aparecen como electr—nicas, inclu-
so previas a la publicaci—n de la revista.

En cualquier caso, esperamos que prestŽis a la secci—n la misma atenci—n y cari–o
que le han prestado los oftalm—logos que la han escrito, los que han estado Çbu-
ceandoÈ en la bibliograf’a para seleccionar los mejores art’culos.

Una vez m‡s, quiero agradecer a los lectores de esta secci—n el feed-back, os animo
a seguir por este camino y os recuerdo que no dudŽis en poneros en contacto con-
migo a travŽs del correo electr—nico (garcia@iova.es) para cualquier cosa que 
cre‡is interesante.

Os dejo con la secci—n, y como siempre os recuerdo: ÀtenŽis 10 minutos para revi-
sar m‡s de 3.000 art’culos? Entonces, seguid leyendo.

Salvador Garc’a-Delpech
Hospital Universitario la Fe. Valencia

Universidad Cat—lica de Valencia

Resœmenes de los art’culos
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Investigaci—n en superficie
ocular 
Francisco Medina Rivero
Servicio de Oftalmolog’a. 
Hospital Universitario Dr. Negr’n. Gran Canaria. 

ÀCu‡l es la importancia del Demodex folliculorumen la
enfermedad de Beh•et?Demodex aparece con mayor fre-
cuencia en la superficie ocular de pacientes con enferme-
dad de Beh•et (65%) frente al control (10%). Turkiye
Parazitol Derg. 2009;33:158-61.

Gl‡ndulas de meibomio. Parte III. Argumentando una
discreta entidad nosol—gica como causa importante de
ojo seco. Remarca la importancia del diagn—stico de esta
entidad en el ojo seco. Ophthalmologe. 2009;106:966-79.

Efecto de un nebulizador de liposomas en la pel’cula
lagrimal periocular.En 22 pacientes se aplica el nebuli-
zador de liposomas y se ve que hay un aumento estad’sti-
ca y cl’nicamente significativo en la capa lip’dica de los
pacientes y en la estabilidad de la pel’cula lagrimal. Cont
Lens Anterior Eye. 2010 Jan 20. [Epub ahead of print].

Anatom’a de la inervaci—n de la c—rnea humana. Utiliza
una tŽcnica histol—gica especial para describir el entrama-
do nervioso en la c—rnea humana. Exp Eye Res. 2009 Dec
28. [Epub ahead of print].

Comparaci—n del Cornea Module (microscopia con-
focal) y el DermaInspect (microscopia multifot—n)
para el estudio de imagen no invasivo de las enferme-
dades de la superficie corneal.La microscopia multifo-
t—n es un nuevo concepto de obtenci—n de im‡genes no
invasiva que, segœn el estudio, mejora la resoluci—n de la
imagen y permite m‡s detalles estructurales as’ como el
estudio autofluorescente. J Biomed Opt. 2009;14:064040.

Ojo seco y superficie ocular 
Alicia Pareja R’os
Servicio de Oftalmolog’a. Hospital Universitario
de Canarias. Santa Cruz de Tenerife.

C—rnea y tratamiento de superficie ocular.Revisi—n del
estado actual del uso de cŽlulas madre en el tratamiento
de la patolog’a de la superficie ocular. Curr Stem Cell Res
Ther. 2009 Nov 26. [Epub ahead of print].

La tinci—n de rosa de bengala de la conjuntiva tempo-
ral diferencia el s’ndrome de Sjšgren de la queratocon-
juntivitis seca (sicca). Comparan 231 pacientes con
Sjšgren y 89 con queratoconjuntivitis seca, concluyen que
la tinci—n temporal con rosa de bengala (Sjšgren) es impor-
tante en el diagn—stico diferencial. Invest Ophthalmol Vis
Sci. 2010 Jan 27. [Epub ahead of print].

Complicaciones menores tras blefaroplastia: ojos secos,
quemosis, granulomas, ptosis y exposici—n escleral.
Revisan las complicaciones menores de la superficie ocu-
lar tras la cirug’a de blefaroplastia, plantean c—mo tratar
esas complicaciones. Plast Reconstr Surg. 2010;125:709-
18.

Percepciones del oftalm—logo respecto del tratamien-
to del ojo seco moderado a severo: resultados de una
encuesta mŽdica. Encuesta on-linea 7.882 oftalm—logos,
que compart’an la opini—n de que faltan en el mercado tra-
tamientos para el ojo seco moderado a severo, siendo
muchas las opciones para el ojo seco no severo. Trans Am
Ophthalmol Soc. 2009;107:205-10.

Efecto terapŽutico del DA-6034 (7-carboximetiloxi-
3',4',5-trimethoxi flavona) en la inflamaci—n ocular
mediante la supresi—n del MMP-9 y citocinas inflama-
torias y la activaci—n de la v’a que marca el MAPK (pro-
te’na cinasa activada por el mit—geno) en un modelo
experimental de ojo seco. Se concluye que el DA-6034
tiene un efecto terapŽutico en el modelo de ojo seco tras
la inflamaci—n de la gl‡ndula lagrimal del conejo, y puede
ser una opci—n terapŽutica en el ojo seco agudo. Curr Eye
Res. 2010;35:165-75.



Resœmenes

Superf Ocul C—rnea. 2010;5:24-28 26

Evaluaci—n del efecto de la ciclosporina A t—pica en
pacientes con ojo seco, mediante citolog’a de impre-
si—n. Estudio sobre 40 ojos que concluye que la ciclospo-
rina A es œtil en fases iniciales del ojo seco (grados 1 y 2)
y no en terminales (grado 3). Eur J Ophthalmol. 2010 Feb
1. [Epub ahead of print].

Refractiva y superficie ocular 
Itziar Coloma Gonz‡lez
Servicio de Oftalmolog’a.
Hospital Universitario San Juan. Alicante.

Medici—n del poder di—ptrico corneal mediante im‡-
genes de Scheimpflug en ojos con cirug’a refractiva
previa.Cien ojos operados mediante LASIK y 42 ojos ope-
rados mediante queratotom’a radial y posteriormente de
cataratas. Concluye que es œtil para calcular el poder di—p-
trico corneal central tras la cirug’a refractiva y as’ poder
ajustar el c‡lculo de la lente para la cirug’a de cataratas. J
Refract Surg. 2009;25:862-8.

Lentes intraoculares plegables acr’licas antibacteria-
nas con alto ’ndice de refracci—n. Estudian la biocom-
patibilidad en cultivos de fibroblastos humanos de un dise-
–o de lentes intraoculares con poder bactericida. Consiguen
un material biocompatible y, a su vez, bactericida frente
a Epidermidis y Aeruginosa. Biomacromolecules. 2009;
10:3055-61.

Examen de la pel’cula lagrimal corneal tras cirug’as
refractivas utilizando un mŽtodo interferomŽtrico no
invasivo. Concluyen que ligeras alteraciones en la super-
ficie epitelial corneal tras la cirug’a refractiva pueden impli-
car alteraciones de la pel’cula lagrimal. J Biomed Opt.
2009;14:064029.

Implante de segmentos intraestromales corneales para
tratar astigmatismos elevados tras queratoplastia pene-
trante. Evalœan la eficacia y la seguridad de estos segmen-
tos en pacientes con queratoplastia penetrante y m‡s de
cuatro dioptr’as de astigmatismo. Concluyen que es segu-
ro y eficaz. J Cataract Refract Surg. 2009;35:1878-84.

Ojo seco y sensibilidad corneal tras LASIK (Laser-
Assisted in Situ Keratomileusis)creando el colgajo (flap)
con el l‡ser de Femtosegundo. Efecto de la posici—n,
‡ngulo y espesor del colgajo corneal. Concluyen que la
reducci—n en la sensibilidad corneal es moderada y que
mejora a los 3 meses, sin llegar a influir en el espesor, la
posici—n o el ‡ngulo de la bisagra o del colgajo corneal. 
J Cataract Refract Surg. 2009;35:2092-8.

Perfil corneal anterior con asfericidad variable.
Presentan un perfil de superficie corneal anterior en el que
la excentricidad tiene una variaci—n lineal a lo largo de la
misma. Sugieren que este modelo es mejor para explicar
los tratamientos refractivos personalizados. Appl Opt.
2009;48:6594-9.

Carcinoma de cŽlulas escamosas en la superficie ocu-
lar tras trasplante de c—rnea. Estudian una serie de cua-
tro casos y concluyen que estar’a relacionado con el trata-
miento corticoideo local a largo plazo de estos pacientes
y que es preciso tenerlo en cuenta. Se tratar’an con qui-
mioterapia y terapia fotodin‡mica, sin necesidad de ciru-
g’a. Am J Ophthalmol. 2010;149:62-5. 

Resultados visuales a corto plazo del implante de la
queratopr—tesis de Boston tipo I.De 126 ojos, el 82,5%
mejoraron su visi—n en los 6 meses siguientes al implante
de la queratopr—tesis. Ophthalmology. 2010 Jan 20. [Epub].

Alergia e inflamaci—n 
en superficie ocular 
Mar’a Jesœs L—pez-Prats
Servicio de Oftalmolog’a.
Hospital Universitario la Fe. Valencia.

Afectaci—n del endotelio en queratitis por virus del her-
pes simple. Estudio por microscopia confocal in vivo.
Existe endotelitis en el 45% de los pacientes con querati-
tis por herpes. Se resuelven con el tratamiento antiinfla-
matorio adecuado pero se produce una reducci—n del
nœmero de cŽlulas endoteliales. Ophthalmology. 2009;116:
2077-86.



Resœmenes

Superf Ocul C—rnea. 2010;5:24-2827

Escleritis cr—nica por herpes simple. Caracterizaci—n
de nueve casos de una entidad cl’nica infradiagnosti-
cada. Las escleritis infecciosas son raras, la infecci—n por
virus del herpes simple no diagnosticada puede producir
escleritis de larga evoluci—n. El diagn—stico suele ser por
inmunofluorescencia para detectar la prote’na del virus.
Am J Ophthalmol. 2009;148:779-89.

Prevalencia de la queratitis por Microsporidiumen
urgencias en Singapur.Primer caso en 1990. Un 20%
relacionados con portadores de lentes de contacto blan-
das. Un 99% se resuelven con fluoroquinolonas t—picas.
Ophthalmology. 2009;116:2348-53.

Un a–o de seguimiento de l‡minas de cŽlulas epitelia-
les corneales organizado sobre plasma pobre en pla-
quetas en conejos.Este tipo de tratamientos soluciona
los problemas de superficie ocular. Describe la tŽcnica. Mol
Vis. 2009;15:2771-9.

Eficacia y limitaciones del trasplante de membrana
amni—tica sin sutura para el tratamiento de la necr—li-
sis t—xica aguda epidŽrmica.Describe el tratamiento del
dispositivo Prokera¨ en estos casos. Soluciona la œlcera cor-
neal pero no las complicaciones cicatriciales. Cornea. 2010
Jan 21. [Epub ahead of print].

Miscel‡nea y superficie ocular 
Salvador Garc’a-Delpech
Servicio de Oftalmolog’a.
Hospital Universitario la Fe. Valencia.

Construcci—n ex vivode una superficie ocular artificial
combinando cŽlulas epiteliales limbares y col‡geno
comprimido conteniendo queratocitos.Consiguen desa-
rrollar una base sobre la cual la diferenciaci—n de cŽlulas

madre limbares alcanza a ser similar a la de una membra-
na amni—tica. Tissue Eng Part A. 2010 Jan 28. [Epub ahe-
ad of print].

El estrŽs por desecaci—n promueve la diferenciaci—n
del Th17 por los tejidos oculares mediante una v’a
mediada por las cŽlulas dendr’ticas. Estudio en ratones
que define varias v’as de activaci—n de citocinas en la super-
ficie ocular ante el estrŽs por desecaci—n. Invest Ophthalmol
Vis Sci. 2010 Feb 3. [Epub ahead of print].

Medici—n in situ de los cambios espectrales en la par-
te anterior del ojo tras la aplicaci—n de componentes
de absorci—n ultravioleta. Las estructuras oculares son
muy sensibles a la lesi—n por radiaci—n ultravioleta. Un
estudio en conejos se centra en evaluar el poder de filtro
ultravioleta de diferentes sustancias de aplicaci—n t—pica
en la superficie ocular. Eur J Pharm Biopharm. 2010 Feb
6. [Epub ahead of print].

Contribuci—n de la microscopia confocal para el diag-
n—stico de la neoplasia escamosa de la superficie ocu-
lar.Esta tŽcnica diagn—stica puede ser eficaz para el diag-
n—stico diferencial con el terigi—n (pterygium). J Fr
Ophtalmol. 2010 Feb 12. [Epub ahead of print].

Reconstrucci—n de la superficie ocular con epitelio lim-
bar cultivado en un paciente con deficiencia unilate-
ral de cŽlulas madre causada por epiderm—lisis bullo-
sa distr—fica de Hallopeau-Siemens. Describen la tŽcnica
utilizada y plantean que es una buena opci—n en estos casos.
Cornea. 2010 Feb 15. [Epub ahead of print].

Resultados a largo plazo de los autotrasplantes y
alotrasplantes de limbo.Se revisan 27 ojos tratados me-
diante estas tŽcnicas y se concluye que, bien aisladas o aso-
ciadas con otras tŽcnicas, son adecuadas y œtiles. Ophthal-
mology. 2010 Feb 15. [Epub ahead of print].
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