CariTuLo

12

Distrofias corneales

Di1sTROFIAS CORNEALES

Gustavo Cremona y Pablo Chiaradia

as distrofias de cérnea son opacidades generalmente hereditarias, bilatera-

les, de lenta progresién y no asociadas a fenémenos inflamatorios.

En funcién de su ubicacién se las puede clasificar en anteriores (aquellas
que involucran al epitelio, su membrana basal y a la membrana de Bowman),
las estromales (comprometen a cualquier parte del estroma) y las posteriores
(se ubican a nivel de la membrana de Descemet o del endotelio)’,

Como caracteristicas generales las distrofias anteriores pueden ser asinto-
méticas, dar molestias inespecificas o incluso llegar a producir erosiones cor-
neales recurrentes,

Las distrofias estromales dan edema no tan severo como las endoteliales,
debido a un grave compromiso de su funcién,

Las anteriores pueden no requerir tratamiento o hasta se podria considerar
una queratectomia fototerapéutica (PTK). Con las estromales se evaluara una
PTK s6lo en el caso de las granulares; con el resto, s6lo injertos al igual que con
las endoteliales.

Distrofia de Meesman

Es rara, bilateral y autondmica dominante. Afecta s6lo al epitelio corneal. -

Se observa mds facilmente por retroiluminacién contra el reflejo rojo, en
general no da sintomas,

Los quistes epiteliales son producto del debridamiento de material citoplas-
maético y nuclear?,

No necesita cirugfa alguna. Si hubiese molestias, ceden con lubricantes.

Distrofia de 1a membrana basal o de Cogan o de mapas,
puntos y huellas dactilares

Es la més frecuente de todas las distrofias. Incluso algunos autores plantean
que no se trata de una distrofia®, Pueden observarse desde s6lo microquistes o Li-
neas a nivel de la membrana basal que semejan mapas o huellas dactilares (fig. 1).

Estos pacientes pueden tener erosiones corneales recurrentes. Segiin la severi-
dad pueden usarse lubricantes, geles o lentes de contacto. En caso de fracaso de Ia
terapéutica médica, los pasos quirdirgicos eventualmente a considerar son: micro-
puntura, debridamiento mecénico o PTK. No requieren injerto de cérnea.

Figura 1. Distrofia de la membrana basal.

Distrofia corneal de la membrana de Bowman

Antes se la conocia como de Reis Buckler, pero Kichle las dividio en CDB I
—que es la originalmente descrita por Reis-Buckler— y la CDB II o de Thiel-
Behnke. La primera —CDB I— es autosémica dominante, empieza a temprana
edad y puede comprometer mucho la visién. Produce una opacidad que se
asemeja a bastoncitos. En la figura 2 se observa el patrén con poco aumento y
en la figura 3 se ven los bastones caracteristicos con mayor aumento.

La segunda ~CDB I o de Thiel-Behnke— produce un patrén de panal
comprometiendo la visién mds tardiamente que la CDB [ En la figura 4 se
observa la histopatologia de la distrofia de Reis-Buckler con depésitos reempla-
zando la capa de Bowman e irregularidad del epitelio corneal.

Figurg 2. Distrofia corneal de la membrana Figura 3. Distrofia corneal de la
de Bowman. membrana de Bowman donde
se ven los bastones caracter{sti-

COS CON mayor aumento.
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Figura 4. Distrofia de Reis-Buckler, depdsitos que reemplazan
la membrana de Bowman.

La microscopia electrénica otorga diferencias sustanciales entre ambas dis-
trofias. Enla CDB I muestra los “bastones” que son opacidades en la membrana
de Bowman. Por lo cual para algunos esta distrofia es en realidad una variacién
de la granular.

La CDB II posee los “cuerpos de Curly”, son fibras arqueadas que se en-
cuentran en la membrana de Bowman.

El tratamiento va desde lubricantes a la PTK.

En el futuro la genética molecular daré luz para diferenciar més a estas distrofias.

Distrofia granular

Descrita por Groenouw en 1890 se caracteriza por depdsitos grisaceos bien
demarcados, redondeados o en forma de arbol de navidad (fig. 5).

En su estadio inicial deja espacios libres entre las opacidades. Siempre deja la
periferia libre (fig. 6)*. Con el tiempo los grénulos seran mds opacos y profundos.

Figura 5. Distrofia granular.

Figura 6. Distrofia granular con periferia libre.

-

Distrofias cornenles

Figura 7. Depdsitos rojos brillantes con la tincién tricrémica
de Masson en distrofia granular.

Tarda en comprometer a la visién, se transmite en forma autondmica do-
minante y en la histopatologia se observan depdsitos rojos brillantes con la
tincion tricrémica de Masson (fig. 7).

Los depésitos, que también se ven con hematoxilina-eosina, son restos de
proteinas que provienen de membranas celulares®.

Para tratarla, mientras no comprometan a la visidn, se dan lubricantes. Si la
comprometiese y el cuadro es superficial, se considerard la PTK, de lo contra-
1i0, un injerto. Debe tenerse en cuenta que esta distrofia puede recidivar en la
cdrnea donante®.

Distrofia macular o Groenouw I

Es la menos frecuente dentro de las estromales, pero resulta ser la mds grave.

Comienza a temprana edad y las opacidades involucran el total del espesor,
no dejando espacio libre en la periferia.

Los granulos tienen formas variadas. Se ha descrito una reduccién en el
espesor central corneal’. Con el tiempo toda la cérnea se va opacando (fig. 8).

Es autonémica recesiva.

Histopatolégicamente se caracteriza por la acumulacién de sustancias ghu-
cosaminoglicanos en los queratocitos entre las lamelas del estroma (fig. 9). A
diferencia de las mucopolisacaridosis sistémicas, en la distrofia macular estas
proteinas s6lo se encuentran en el estroma, debido a que se involucran tejidos
extracorneales y hay anormalidades en la excrecién urinariad.

Las mutaciones en el gen Bigh3 del cromosoma 5931 causan cuatro dis-
trofias dominantes diferentes, a saber: la distrofia Lattice tipo I, la granular o
Groenouw 1, la de Avellino y la distrofia de Reis-Buclder™ . Existen mutaciones
y se expresan en diferentes fenolipos, hay diferentes descripciones de distro-
fias granulares superficiales, probablemente sean estas cuatro distrofias las que
tengan un origen mutacional coman.

El tratamiento dependerd del momento de evolucién de la enfermedad.
Desde lubricantes a injertos, teniendo en cuenta su alta tasa de recidiva.
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Figura 8, Distrofia macular o Groenouw II,

Figura 10. Distrofia de Lattice con poco aumento.

Distrofia de Lattice

Es una amiloidosis corneal que se caracteriza por lineas retractiles y opaci-
dades redondeadas en el estroma® (figs. 10 y 11),

Las lineas poseen un doble contorno, Hay diferentes subtipos: el I no tiene
expresion sistémica. El subtipo II (Meretoja) tarda en comprometer la agudeza
visual pero suele tener depésitos de amiloide en la piel, arterias y otros organos.

El subtipo III no tiene compromiso sistémico y afecta mucho més tardfa-
mente y en menor grado que el tipo 1.

Histopatol6gicamente se considera que la sustancia amiloide proviene de tras-
tornos intracelulares. Debido a su aspecto fibrilar los depésitos de amiloide son
caracteristicos. Tifien con rojo congo con el tricrémico de Masson y con el PAS.

La distrofia Lattice o de Biber Haab Dimer es autosémica dominante pero
de expresividad variable. Se la ha asociado al queratocono y cuando se requie-
re un injerto no son infrecuentes las recidivas.

Figura 9. Groenow II: acumulacién de mucopolisacaridos
en el estroma.

Figura 11. Otro paciente con distrofia
Lattice con mayor aumento,
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Distrofias cornenles

Figura 12, Distrofia de Schnyder.

Distrofia de Avellino

Es una variante de la forma granular donde los depdsitos suelen ser de un
tamafio mayor que la granular'"'2, También coexisten lesiones lattices. Suele
dar erosiones recurrentes y con el tiempo puede comprometer difusamente la
totalidad de la cornea.

Distrofia cristalina de Schnyder

Consiste en depésitos de colesterol y grasas en la region paracentral del estro-
ma en forma pseudodiscoidea. Se trata de cristales policromaticos que en general
se ubican en el estroma anterior. Suele acompafiarse de arco senil (fig. 12).

Disproteinemias tales comno: el mieloma, la macroglobulinemia de Waldenstrom,
el Hodgkin y otras gammapatias pueden dar cuadros similares en la cérnea.

Esta distrofia es infrecuente, autosdmica dominante y se asocia a hiperco-
lesterclemia y a otros trastornos del metabolisto de los lipidos.

Para su manejo: derivar al internista a fin de que evakie el trastorno lipidico
subyacente. Suele necesitarse injertos y pueden recidivar.

Distrofia de Fleck

En general no afecta la vision. Son discretas opacidades estromales blanco-
grisaceas que se encuentran a la altura de la membrana de Bowman (fig. 13).

Con retroiluminacidn parecen refractiles.

La histopatologia refleja queratocitos anormales con glucosalinos
en sus vacuolas.

Habitualmente no requieren tratamiento alguno.

Los avances en la genética molecular han hecho un importante aporte para
comprender por qué muchas distrofias son tan semejantes y tal vez en el futuro
sea posible reclasificarlas.

Los cromosomas ascciados a las distrofias estromales son: 1, 5, 9, 16.

Estas alteraciones pueden generar mutaciones, por ejemplo en el factor de
crecimiento [3, que induce a la produccién de una proteina llamada queratoe-

Figura 13. Distrofia de Fleck.

115



La CORNEA EN APUROS

116

pitelina®, la cual es secretada por el epitelio corneal para difundir en el estroma
normal. Las distrofias granulares en funcién de las queratoepitelinas pueden
reclasificarse en: granular 1, la II es la de Avellino y la IIl es la genuinamente
denominada de Reijs Buckler.

La distrofia Lattice posee una mutacion en el gen Big-h3 lo cual causa los dep6-
sitos de amiloide en diferentes formas pero sin tener depésitos extraoculares'.

Distrofia polimorfa posterior

En el corte 6ptico a nivel endotelial se observan 4reas de vesiculas y bandas

(fig. 14). Por medio de microscopia especular se han observado estas lesiones

en vesiculas, material lleno de coldgeno amorfo a nivel de la membrana de Des-
cemet”. La imagen en bandas se debe a la confluencia de las vesiculas.

En algunos pacientes se ha descrito una reduccién en el espesor de la cérnea.

Suele asociarse a goniosinequias.

La patologia muestra células escamosas a nivel endotelial, es decir hay un
metaplasma epitelial del endotelio'. La membrana de Descemet es normal en
general. La zona de banda anterior (ABZ) suele estar levemente mds delgada.
En cambio la zona no bandiforme posterior (PNBZ), la cual se sintetiza en la
vida posnatal, es escasa y con componentes coldgenos anormales.

En el estroma posterior aparecen laminas que dan la apariencia de ser otra
membrana de Descemet.

Se desconoce el porqué de la epitelizacién del endotelio, tal vez sea por la
“totipotencialidad “de las células provenientes de la cresta neural?.

Distrofia endotelial de Fuchs

Es bilateral y de lenta progresién. Habitualmente no da sintomas antes de
los 50 afios. Las mujeres tienen con mas frecuencia esta distrofia, pero en los
hombres da edema més cominmente. Se observan microgotas “guttae” que
son areas con ausencia endotelial. Se ven como puntos negros en la biomicros-
copia a nivel endotelial™*. Obsérvese en las figuras 15 y 16 diferentes pacientes
con distrofias de Fuchs observadas con distintos focos a igual aumento. Cuan-
do el edema se inicia es bien estromal posterior®.

Figura 14. Vesfculas y bandas de distrofia
polimorfa posterior.

Distrofias corneales

Figuras 15 y 16. Distrofias de Fuchs.

5ila funcién endotelial se encuentra muy comprometida la cuantia del ede-
ma se incrementa tomando incluso el epitelio (fig. 17).

La Academia Americana de Oftalmelogia establece que un conteo celular
menor a 1000 céiulas/mm?® Hene un alfo riesgo de descompensacién futura si
al paciente se le debe realizar una cirugia de cataratas. Pero Abbot demosttd
que hay cdrneas transparentes afios después de efectuado un injerto con 500
células por milimetro cuadrado®.

Pero no debe tenerse criterios solamente anatdmicos. Debe estudiarse la
funcién endotelial. Su funcionamiento se evaltia por medic de los espesores
corneales, es decir de la existencia o no de edema. A mayor valor paquimétrico
el funcionamiento endotelial se encuentra mas comprometido. Walter Stark ha

Figura 17. Edema que toma el epitelio debido a que la funcién endotelial
se encuentra muy comprometida.
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Figura 18. Micropuntura del lecho corneal.

descrito que numerosos pacientes atin con paguimetrias previas superiores a los 600
micrones no descontpensaron sus cérneas tras las cirugias de cataratas®. Este grupo del
John Hopkins recomienda aumentar el valor a 640 micrones come valor de paguimetria
prequiriirgico de referencig para indicar un triple procedimiento, sobre todo si no hay
una necesidad de visidn postoperatoria de 20/20.

La patologia de la distrofia de Fuchs radica en su endotelio, el cual produce
una membrana basal anormal. El endotelio tiene un aumento en su volumen
celular y cierta irregularidad.

‘Con microscopfa electrénica pueden observarse zonas a medida que se confor-

* m6 su membrana de Descemet. La zona anterior bandiforme (ABZ) es normal, ya

que es secretada hasta el cuarto mes de la vida fetal, pero la PNBZ es muy escasa.

En esta distrofia hay una permanente pérdida de células endoteliales, pro-
bablemente debido a apoptosis,

La funcion anormal del endotelio implica un aumento del espesor del estro-
ma e incluso del epitelio. También se incrementa el espesor de la membrana de
Descemet debido a un depésito aberrante de fibras de coldgeno.

Se ha encontrado en pacientes con distrofia de Fuchs una mutacién en el
cromosoma 1 en el gen de la cadena 2o de colageno VIIL

El tratamiento médico consiste en soluciones hiperténicas salinas, a saber:
cloruro de sodio al 3% o al 5%, pudiendo administrarse en gotas o en la forma
farmacéutica de ungiiento.

La reduccién de la presién ocular contribuye a quitar agua de la cérnea
(recordar el principio de la deturgescencia, véase el capitulo 2).

La lente de contacto terapéutica es wtil para reducir las molestias debido a
las ampollas en la cérnea, pero debe evaluarse al paciente muy de cerca ya que
son altas las posibilidades de infectarse.

Si se requiere tratamiento quirtirgico puede efectuarse la cauterizacién de la
membrana de Bowman, técnica descrita en los 60 por el doctor Salleras.

También es muy Gtil la micropuntura del lecho corneal (fig. 18) y luego la
colocacién de una membrana amniética (fig. 19).

Figura 19. Colocacién de una membrana amni6tica.

Distrofias corneales

La queratoplastia es la forma de resolver el problema visual en los pacientes
con distrofia de Fuchs. Cuando esta distrofia coexiste con cataratas no es un
problema menor. Existen diferencias de criterios respecto de hacer el procedi-
miento en dos pasos o hacer un triple.

Cuando los valores paquimétricos son mds altos por la mafiana o el estroma
tiene edema, el riesgo de solo operar la catarata es alta, ya que es muy probable
la descompensacién corneal.

Distrofia endotelial congénita hereditaria

Es una distrofia que se hace evidente desde el nacimiento. La opacidad
abarca ia totalidad de la cornea y no esté asociada a otra anomalia del segmen-
to anterior (fig. 200%.

Se describe un enorme aumento del espesor de la cérnea: mas de tres veces
su espesor habitual.

Hay formas autosdémicas dominantes y recesivas.

Ultraestructura: hay ausencia de endotelio.

La membrana de Descemet muestra una ABZ normal pero una PNBZ muy
anormal compuesto por un celdgeno.

Esta distrofia se debe a la ausencia primaria de células endoteliales, o cual
se correlaciona con una membrana de Descemet normal en su porcidn ante-
rior, esto implica que desde el cuarto mes al octavo el endotelio logra secretar
membrana. La porcién posterior no bandiforme refleja que el problema estd
en el periodo final de la gestacién, probablemente por la sintesis anormal de
coldgeno por las células endoteliales.

Figura 20. Distrofia endotelial congénita hereditaria.
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