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GACETA MEDICA DE MEXICO CASO CLINICO

Abordaje diagnéstico y tratamiento oportuno
de la escleroqueratitis necrotizante (EQN):
un caso clinico
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Resumen

La escleritis necrotizante es un proceso inflamatorio ocular mediado por inmunidad, caracterizado por un drea de necrosis
avascular e inflamacion intensa de la esclera y epiesclera circundante. La escleritis necrotizante y su asociacion con queratopatia
ulcerativa periférica -EQN- constituyen una seria amenaza para la vision e integridad del ojo, evolucionan répidamente si
no son tratadas y sugieren la presencia de un proceso vasculitico sistémico potencialmente letal. El siguiente caso es un
ejemplo del abordaje diagndstico y la escala terapéutica en un paciente femenino de 63 afios con cuadro clinico de EQN.

PALABRAS CLAVE: Escleroqueratitis necrotizante. Vasculitis sistémica. Inmunosupresores. Perforacion ocular.

Abstract

Necrotizing scleritis is an immune-mediated ocular inflammatory process, characterized by an area of avascular necrosis and
a profound inflammation of the sclera and episclera. Necrotizing Scleritis and its association with peripheral ulcerative keratitis
-necrotizing sclerokeratitis (NS)- represents a serious threat for vision and eye integrity, evolves very fast if untreated, and
its finding suggests the presence of a potentially lethal systemic vasculitic process. The following case is an example of the
diagnostic approach and therapeutic scale in a 63-year-old women with necrotizing sclerokeratitis. (Gac Med Mex. 2015;151:525-8)
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de necrosis escleral delimitada con coroides visible, aso-
ciada a un defecto corneal ulcerativo periférico e infiltra-
dos corneales inflamatorios'?. Su presencia frecuente-
El término escleroqueratitis necrotizante (EQN) se re- mente es el indicio de proceso vasculitico sistémico
fiere a un proceso inflamatorio consistente de una zona  potencialmente letal®, por lo que el diagnéstico clinico
oportuno, el abordaje terapéutico adecuado y la de-

terminacion de la etiologia deben realizarse con urgen-
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Figura 1. A: hiperemia conjuntival e inyeccion ciliar, drea de necrosis escleral de 2 x 3 mm en region superonasal con coroides visible,
asociada a un defecto corneal crescéntrico periférico con adelgazamiento e infiltrados inflamatorios estromales. B: tincion con fluoresceina,
luz de cobalto. Se observa tincion en porcion superior de defecto corneal epitelial, asi como pooling de fluoresceina en zona de necrosis

escleral y parte inferior del defecto corneal.

Reporte de caso

Se trata de un paciente género femenino de 63 afos
que acude para valoracion oftalmolégica por ojo rojo,
dolor ocular y sensacién de cuerpo extrafio en 0jo
derecho de 8 meses de evolucién. Previamente fue
tratada por oftalmélogo con prednisolona tépica seis
veces por dia y antibidtico topico (ciprofloxacino) tres
veces por dia por 1 mes sin lograr mejoria. No refiere
antecedentes heredofamiliares o personales no patolé-
gicos de relevancia; antecedentes personales no pato-
l6gicos consistentes de pardlisis facial en dos ocasio-
nes en los dos anos previos a su consulta, hipertension
arterial de 6 afos de evolucion en tratamiento con
metoprolol, losartan e hidroclorotiazida, y artralgias de
5 afios de evolucion tratadas con indometacina oral.

La agudeza visual mejor corregida era de 20/40 OD
y 20/20 Ol. En el examen biomicroscépico se encuen-
tra OD con hiperemia conjuntival e inyeccion ciliar, asi
como un area de necrosis escleral de 2 x 3 mm en
regiéon superonasal con coroides visible, asociada a
un defecto corneal periférico con adelgazamiento e
infiltrados inflamatorios estromales (Figs. 1 Ay B). La
camara anterior estaba formada y amplia, sin celulari-
dad; pupilas redondas y reactivas a luz y acomoda-
cion; presion intraocular de 19 mmHg (con tonometria
de aplanacién de Goldmann). El Ol no muestra altera-
ciones patolégicas al examen del segmento anterior.
La fundoscopia se encontro sin alteraciones patologi-
cas, con un indice copa/disco de 0.3 en ambos ojos.

Clinicamente se diagnostica EQN y se inicia el abor-
daje diagnostico para determinar la etiologia de la
misma. En vista de una exploracion fisica general sin

hallazgos de importancia ademas del antecedente de
artropatia inespecifica, se utilizan auxiliares diagnosti-
cos en busqueda de enfermedades reumatolégicas y
procesos vasculiticos sistémicos, resultando:

— Biometria hematica y examen general de orina

dentro de parametros de normalidad.

- Velocidad de sedimentacion globular 40 mm/h y

proteina C reactiva 0.37.

- Factor reumatoide (< 60 U/ml), péptido ciclico

citrulinado y anticuerpos antinucleares negativos.

— Pruebas de funcion hepatica dentro de parametros

de normalidad.

Desde su primera visita se inicia tratamiento antiinfla-
matorio sistémico con prednisona 60 mg (1 mg/kg/dia)
en dosis de destete semanal y ciclofosfamida 2 mg/kg
via intravenosa (i.v.) en bolus administrados cada 6 se-
manas, mas terapia adyuvante tépica: sulfato de con-
droitina 3% y moxifloxacino.

Tras obtener los datos de laboratorio iniciales dentro de
rangos de normalidad se indica determinacion de anti-
cuerpos fluorescentes IgM anti-Treponema (FTA ABS),
derivado proteico purificado, anticuerpos anti-citoplasma
de neutrdfilos (ANCA) y radiografia posteroanterior de
torax, todos con resultados negativos para patologia.

Se observo una mejoria clinica significativa en la
inflamacion escleral y epiescleral, asi como una dismi-
nucion en la actividad inflamatoria y litica de esclera y
epiesclera, asi como una agudeza visual de 20/30 a
los dos meses de comenzar el tratamiento (Figs. 2 A
y B). La paciente continda hasta la ultima visita con
serologias negativas, con prednisona oral en dosis
reductiva (10 mg/dia) y con 2 ciclos de ciclofosfamida
i.v. (1 g iv. cada ciclo).
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Figura 2. Dos meses de evolucidn con tratamiento inmunosupresor sistémico. A: se observa importante disminucién de la inflamacion
escleral y epiescleral, asi como zona de remodelacion tisular y adelgazamiento del tejido escleral (escleromalacia) con visualizacion de
tejido uveal subyacente. B: resolucidn del defecto epitelial y mejoria significativa del drea de adelgazamiento corneal, asi como conjunti-

valizacion de la region corneal previamente ulcerada.

Discusion

La escleritis es un proceso inflamatorio mediado in-
munemente (complejos autoinmunes), que afecta prin-
cipalmente a pacientes género femenino en la quinta o
sexta décadas de la vida'. Tradicionalmente se clasifica
en anterior y posterior, siendo la anterior la predominan-
te'. A su vez, la escleritis anterior es clasificada en difu-
sa, nodular y necrotizante; 30% de las dos primeras
estan asociadas con enfermedades inflamatorias vascu-
lares sistémicas y hasta un 70% de las terceras directa-
mente relacionadas con procesos vasculiticos poten-
cialmente letales'?. Se ha establecido de igual manera
una muy clara relacion entre la escleritis necrotizante
y la queratopatia ulcerativa periférica, que de presen-
tarse esta ultima, tiende a incidir en el mismo cuadran-
te de la escleritis. Asi mismo la presencia de EQN se
ha asociado con una alta tasa de perforaciéon corneal®.

La EQN es una enfermedad rapidamente progresiva y
el diagnostico y tratamiento oportunos, antes que el pa-
ciente manifieste disminucién en la visién o que la per-
foracion del globo ocular sea inminente, ha demostrado
mejorar el prondstico ocular®. En vista de esta evidencia
es que se decidid comenzar con el tratamiento con es-
teroides sistémicos e inmunosupresores en la visita ini-
cial, aun sin tener clara la etiologia de la entidad y ha-
biendo descartado las principales etiologias infecciosas.

Se han establecido cuatro principales etiologias para
la EQN: idiopatica, asociada a enfermedades sistémi-
cas, infecciosa y relacionada con eventos traumaticos
y/o cirugias®. Sainz de la Maza, et al.5, en un estudio de
47 pacientes con escleritis necrotizante asociada a que-
ratopatia ulcerativa periférica encontraron a los procesos

vasculiticos sistémicos y enfermedades de colageno
como principales asociaciones sistémicas. Dentro de
estos procesos vasculiticos de origen autoinmune, se
correlaciond de manera mas significativa a la artritis
reumatoide y a la granulomatosis de Wegener con la
EQN®. De esta evidencia, y basandonos en los ante-
cedentes personales de la paciente (no antecedente
de trauma/cirugia o proceso infeccioso, antecedentes de
artropatia no especifica) encontramos la necesidad
de realizar pruebas séricas de laboratorio (factor reu-
matoide, anticuerpos anti-citoplasma de neutréfilos, ve-
locidad de sedimentacion globular, proteina C reactiva)
para analizar la coexistencia de enfermedad sistémica
de origen autoinmune. La importancia de una buena
historia clinica, interrogatorio por aparatos y sistemas
y exploracidn fisica general y oftalmoldgica son impres-
cindibles en estos casos para determinar la presencia
de signos y sintomas que, en ausencia de un diagnoés-
tico previo de enfermedad sistémica, puedan orientar-
nos hacia el diagndéstico y hacia la elecciéon prudente
de auxiliares diagnésticos (gabinete y laboratorio).
Aunque la realizacion de las pruebas séricas iniciales
para determinar la presencia de enfermedad autoinmune
arrojé resultados negativos en un inicio, la coexistencia de
la EQN con una enfermedad sistémica aun no puede ser
descartada en este caso. Karamursel, et al.® reportaron
que el 78% de sus pacientes con EQN tenian diagnostico
previo de enfermedad sistémica al momento de la evalua-
cion oftalmoldgica inicial, que se realizaba el diagndstico
durante la exploracion oftalmolégica inicial en un 14% de
los casos y que un 8% de los pacientes tenian el diagnds-
tico durante el seguimiento oftaimolégico. La policondritis
recidivante y las enfermedades inflamatorias intestinales
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fueron las dos enfermedades sistémicas mas comunmen-
te relacionadas con el diagnostico tardio en pacientes
inicialmente evaluados por escleritis necrotizante sin evi-
dencia de enfermedad sistémica®. Teniendo en cuenta
esta evidencia, no podemos descartar una enfermedad
sistémica asociada en este caso, ya que existe la proba-
bilidad de un diagnéstico de la misma durante el segui-
miento; es por deméas importante enfatizar la importancia
del interrogatorio por aparatos y sistemas al paciente en
cada visita para determinar la presencia de sintomas que
pudieran orientarnos a descubrir la enfermedad sistémica.

El manejo inicial de la EQN, en vista de las consecuen-
cias oculares y para la vida del paciente, debera ser
dirigido al uso sistémico de agentes inmunosupresores
y debera ser coordinado por profesionales con expe-
riencia en el manejo de estos farmacos. Se ha estable-
cido un algoritmo terapéutico para el manejo apropiado
de la EQN, en donde las recomendaciones indican el
uso de corticoesteroides en dosis altas (prednisona oral
1 mg/kg/dia) con destete a las 4-8 semanas (dependien-
do de respuesta inflamatoria); metilprednisolona i.v. (1 g/
dia x 3 dias) para control agudo de procesos inflamatorios
severos, y de agentes inmunosupresores alquilantes, sien-
do la ciclofosfamida el medicamento de eleccién (2 mg/
kg/dia, maximo por 12 meses)’8. Se tendrén que monito-
rizar periédicamente (cada 4-6 semanas) las enzimas
hepéticas, biometria hematica y examen general de orina
para hacer tamizaje de los efectos adversos mas comu-
nes atribuidos a la ciclofosfamida (cistitis hemorragica,
supresion medular y hepatitis medicamentosa)’8. Se ha
recomendado el uso de esteroides topicos en caso de
coexistencia con uveitis anterior, pero no como terapia
principal”®. Finalmente y atn en controversia, el consen-
S0 ha indicado la contraindicacion de los esteroides pe-
rioculares en cualquier caso de escleritis necrotizante, por
el mayor riesgo de adelgazamiento y perforacion escleral®.

Recientemente, agentes biolégicos inhibidores del
factor de necrosis tumoral alfa (FNTa) como el infliximab,
etanercept, adalimumab y rituximab han sido utilizados
con buenos resultados en algunos casos de escleritis
necrotizante o EQN refractarios a la terapia convencio-
nal con esteroides sistémicos e inmunosupresores 015,
Sin embargo, su uso estd aun limitado por la falta de
experiencia en los resultados a largo plazo, efectos
adversos potenciales (reactivacion de tuberculosis,
predisposicion a infecciones y tumores soélidos), asi
como por su alto costo'®.

Las Unicas indicaciones quirurgicas en la escleritis/
EQN constituyen la biopsia con fines de investigacion
histopatologica, la reparacion corneal/escleral o la re-
paracién del prolapso uveal en perforacién corneal

inminente (con uso de fascia lata, periostio, GoreTex®,
tejido escleral autélogo/homologo)®. Para las Ultimas
dos indicaciones quirlrgicas es necesario que exista
un control estricto de la inflamacion ocular'®.

Conclusiones

La EQN es una enfermedad ocular asociada a pro-
cesos sistémicos autoinmunes potencialmente letales.
El diagndstico y tratamiento oportunos son imprescin-
dibles para la preservacion de la integridad del globo
ocular y, mas importante, de la vida del paciente. La
historia clinica, el interrogatorio por aparatos y siste-
mas y la exploracion fisica general y oftalmologica son
herramientas indispensables para orientarnos en el
diagndstico etiolégico y para la solicitud de pruebas
auxiliares de laboratorio y gabinete que nos ayuden a
confirmarlo. El tratamiento debe ir siempre encaminado
a ser sistémico, a través del uso de corticoesteroides
en altas dosis y de agentes inmunosupresores alquilan-
tes como la ciclofosfamida. El éxito de la terapia inmu-
nosupresora sistémica dependera del uso racional de
los medicamentos y de la monitorizacion de sus efectos
adversos por parte de profesionales con experiencia.
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