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Manejo y control de enfermedades inflamatorias oculares
con inmunosupresores

Dra. Sandra Luz Trevino-Rodriguez, Dra. Diana Gonzalez-Guajardo, Dr. Miguel Pedroza-Seres

RESUMEN

Objetivo: Evaluar el tratamiento inmunosupresor en pacientes con enfermedades inflamatorias oculares en base al con-
trol de la inflamacion, capacidad visual y efectos colaterales.

Meétodo: Estudio retrospectivo en 192 pacientes con enfermedad inflamatoria ocular, con o sin tratamiento previo, en el
periodo 2008-2009, mediante la revision de la base de datos electronica.

Resultados: La azatioprina (43%) fue el inmunosupresor mas utilizado en pars planitis y Vogt-Koyanagi-Harada, seguido
por metotrexate (30%); ciclofosfamida (19%) en granulomatosis de Wegener y vasculitis retiniana y la dapsona (1.5%)
en penfigoide de membranas mucosas oculares. Se presentaron alteraciones en los examenes de laboratorio en 18%. Con
la azatioprina y la ciclofosfamida aproximadamente 60% mejor6 su capacidad visual, y con el metotrexate 50% perma-
necio6 con la misma, 90% recibieron antiinflamatorio esteroideo y/o no esteroideo.

Conclusiones: Los inmunosupresores son una alternativa benéfica para el manejo de las enfermedades inflamatorias
oculares, ya que la mayoria logran mantener un control adecuado con un solo medicamento que se refleja en la estabili-
zacion o mejoria de la capacidad visual. Los efectos adversos significativos para la modificacion o suspension del inmu-
nosupresor ocurren en 18% de los casos, por lo que se justifica su uso. Sin embargo, esto no exenta de seguir utilizando
anti-inflamatorios esteroideos y/o no esteroideos.

Palabras clave: Inmunosupresores, enfermedades inflamatorias oculares, esteroides, antiinflamatorios no esteroideos,
efectos secundarios.

SUMMARY

Objective: To evaluate the immunosuppressive treatment in patients with ocular inflammatory diseases based on the
control of inflammation and visual effects.

Method: A retrospective study of 192 patients with inflammatory eye disease, with or without treatment, in the period
2008-2009, by reviewing the electronic database.

Results: The azathioprine (43%) was the most widely used immunosuppressive in pars planitis and Vogt-Koyanagi-
Harada, followed by methotrexate (30%); cyclophosphamide (19%) in Wegener’s granulomatosis and retinal vasculitis
and. dapsone (1.5%) in ocular mucous membrane pemphigoid. Laboratory tests presented alterations in 18% of cases.
With azathioprine and cyclophosphamide about 60% improved their visual acuity, with methotrexate 50% stayed with it
and 90% received anti-inflammatory steroid and/or non-steroidal.

Conclusions: The immunosuppressants are a beneficial alternative for the management of ocular inflammatory diseases,
as most able to maintain adequate control with a single drug, which is reflected in the stabilization or improvement in
visual acuity. Significant adverse effects for the modification or suspension of immunosuppression were 18%, which
justifies its use. However, this does not free to continue using steroidal anti-inflammatory and / or non-steroidal.

Key words: Immunosuppressive, ocular inflammatory diseases, steroids, non steroidal anti-inflammatories, adverse
reactions.
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INTRODUCCION

De 5 a 20% de las uveitis son causa de ceguera legal en
Norteamérica y Europa, y arriba del 25% en el mundo sub-
desarrollado (1).

A pesar del progreso que se ha logrado desde la intro-
duccion de la terapia con esteroides en 1950, un gran nu-
mero de pacientes eventualmente llegan a la ceguera por
las consecuencias de una uveitis cronica o recurrente y,
aunque por medio siglo se han utilizado los agentes inmu-
nosupresores y biologicos para inhibir las reacciones in-
munes, en la década pasada hemos presenciado el desarro-
llo de nuevas modalidades y estrategias terapéuticas efec-
tivas para el manejo de la enfermedad inflamatoria e in-
munologica ocular (2).

Inicialmente, el doctor Stephen Foster publico recomen-
daciones al International Uveitis Study Group y a la Ame-
rican Uveitis Society que enfatizan que ciertas enfermeda-
des requieren el empleo, desde el primer momento, de agen-
tes inmunomoduladores, ya que se obtenian pobres resul-
tados cuando los esteroides representaban la inica moda-
lidad de tratamiento (2). Algunas de estas enfermedades
incluyen oftalmia simpatica, enfermedad de Vogt-Koyana-
gi-Harada, coroiditis multifocal y panuveitis, retinocoroi-
dopatia de Birdshot, enfermedad de Behcet con vasculitis
retiniana, esclerouveitis reumatoide, poliarteritis nodosa,
granulomatosis de Wegener y artritis idiopatica juvenil aso-
ciada a uveitis (2).

Los procesos inflamatorios intraoculares recurrentes y/o
cronicos de origen no infeccioso, escleritis y penfigoide de
membranas mucosas, frecuentemente requieren tratamientos
médicos prolongados o sostenidos, por lo que los corticoeste-
roides (topicos o sistémicos) han sido la base del tratamiento
de la gran mayoria de estos procesos (3), sin embargo, este
uso prolongado conlleva multiples complicaciones tanto ocu-
lares como sistémicas. Por lo anterior, los medicamentos in-
munosupresores son una alternativa de tratamiento cuando
es necesario suspender los corticoesteroides debido a la inefi-
cacia terapéutica y/o los efectos secundarios (4).

Consideramos de suma importancia realizar una evalua-
cion exhaustiva de los pacientes con inflamacion ocular cro-
nica, particularmente aquellos con inflamacion severa y en
los que ésta se asocie a una enfermedad sistémica (4), con la
finalidad de detectar oportunamente todos los pacientes que
requieren tratamientos prolongados con antiinflamatorios
esteroideos y/o no esteroideos, con el riesgo de presentar
efectos secundarios a éstos (5).

Existen publicaciones que sefialan que la terapia inmu-
nosupresora puede presentar complicaciones tan severas
como malignidades y esterilidad (6), asi como efectos se-
cundarios (enzimas hepaticas elevadas y leucopenia progre-
siva) por el uso de antimetabolitos como el metotrexate (7),
concluyendo que no hay un riesgo mayor de malignidad en
pacientes con enfermedad inflamatoria ocular severa trata-
dos con inmunosupresores sistémicos comparado con pa-
cientes tratados con corticoesteroides sistémicos (6, 7).
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Kacmaz y los miembros del consorcio multicéntrico de la
Terapia Inmunosupresora Sistémica para las Enfermedades
Oculares (SITE, por sus siglas en inglés) reportaron los pri-
meros resultados del estudio sobre enfermedades inflamato-
rias oculares tratadas con corticoesteroides y quimioterapia
inmunosupresora sistémica, en los que se demostrd que con
estos medicamentos se reducia el riesgo de inflamacion ac-
tiva, sinequias posteriores y vasculitis retiniana que, a su
vez, son factores de riesgo para la pérdida de la vision (8).

Vitale enfatiza que el mejoramiento en los resultados de
los nifios con uveitis requiere de una temprana y agresiva
terapia antiinflamatoria, asi como de una mejor coordinacion
de su cuidado por oftalmoélogos, pediatras y reumatdlogos ex-
perimentados en el uso de agentes inmunomoduladores (9).

El uso de inmunosupresores en las uveitis esta indicado si
la enfermedad ocular no se controla con los corticoides, si
se hace refractaria al descenso de dosis de éstos con una
pauta adecuada o si aparecen efectos secundarios de la tera-
pia corticoidea (10).

El grupo de agentes inmunomoduladores ampliamente uti-
lizados por especialistas en uveitis, en el cuidado de pacien-
tes con uveitis cronica o recurrente incluye los antimetabo-
litos (azatioprina, metotrexate y micofenolato mofetil), los
inhibidores de células T (ciclosporina y tacrolimus) y los
agentes alquilantes (clorambucil y ciclofosfamida). La tera-
pia con agentes bioldgicos (etanercept, infliximab, daclizu-
mab, IVIG y otros) son otra alternativa de tratamiento (11).

La respuesta a la terapia con los agentes biologicos ha
sido de mucho interés por varios afios, por lo que continian
realizandose reportes de series de casos en algunos centros
alrededor del mundo sobre la seguridad y eficacia de esta
terapia para las enfermedades inflamatorias oculares (12).

Yamada y colaboradores reportaron su experiencia con el
infliximab para terapia en pacientes con enfermedad de Be-
heet y uveitis, concluyendo que el infliximab representa una
importante nueva terapia para esta enfermedad y que es su-
perior en seguridad y eficacia a la ciclosporina (13).

En una serie de 927 pacientes con uveitis refractarias y
severas de distintas etiologias (incluyendo infecciones, tu-
mores y sindromes oftalmologicos), 10% de los casos requi-
rieron inmunosupresores para su control. Los mds frecuen-
temente utilizados fueron la azatioprina y la ciclosporina en
este orden (14).

Cervantes-Castafieda y colaboradores examinaron el uso
de la azatioprina, sobre la seguridad y eficacia para el trata-
miento de los pacientes dependientes de esteroides y uveitis
que amenaza la vision (15). Los investigadores encontraron
un efecto terapéutico altamente significativo (p<.0003) para
el control de la inflamacion por el medicamento, con mejo-
ria de la vision asociada. Los efectos adversos incluian nau-
sea, diarrea, anemia, fatiga, leucopenia transitoria y eleva-
cion transitoria de las enzimas hepaticas, pero ninguno de
los efectos fue lo suficiente severo para que los pacientes
descontinuaran la terapia con azatioprina. El grupo MERSI
concluye que medicamentos como la azatioprina no deben
ser subestimados como terapia potencial para pacientes con
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dependencia al esteroide o uveitis que afecta la vision, espe-
cialmente cuando el costo-beneficio son factores importan-
tes en la eleccion del medicamento.

En un estudio realizado en pacientes con escleritis no in-
fecciosa tratados con metotrexate, se comprobd que este
medicamento parece ser una terapia bien tolerada que redu-
ce la inflamacion exitosamente, disminuyendo el requeri-
miento de corticoesteroides en el tratamiento de la escleritis
cronica, no infecciosa y no necrotizante (16). En otro estu-
dio realizado por el equipo de investigacion MERSI, los
autores concluyeron que el metotrexate intravenoso puede
ser seguro y efectivo en el tratamiento de pacientes con uvei-
tis, cuya remision ha fallado con los agentes administrados
oralmente, como el metotrexate, la azatioprina o el micofe-
nolato mofetil (17).

En otro estudio, donde se compara la eficacia relativa y
los efectos adversos de los antimetabolitos en el tratamiento
de la inflamacion ocular no infecciosa, sugieren que el tiempo
para controlar la inflamacién ocular es mds rapido con mi-
cofenolato que con metotrexate, y la terapia con azatioprina
tiene un rango mas alto de efectos adversos comparado con
los otros dos inmunosupresores (18).

Se ha demostrado la efectividad de la azatioprina en dife-
rentes enfermedades inflamatorias oculares no infecciosas
refractarias a esteroides como el penfigoide ocular, la vas-
culitis retinal primaria, el compromiso ocular del sindrome
de Behget, la uveitis crénica o recurrente y la miastenia gra-
vis ocular (19).

Foster hace énfasis en que todos los tratamientos han fa-
llado para detener la progresiva cicatrizacion conjuntival
caracteristica del penfigoide cicatrizal ocular, y que la qui-
mioterapia inmunosupresora y/o inmunomoduladora sisté-
mica con inmunoglobulina intravenosa son los tnicos tra-
tamientos efectivos descubiertos hasta ahora (20).

Aspek estimo la incidencia del sindrome de Stevens Jo-
hnson en 2 a 6 casos por 1 millon de personas por afio, y
que por lo menos la mitad desarrollan complicaciones ocu-
lares, por lo que hace énfasis en que los resultados depen-
den de la severidad del evento inicial y del tratamiento ini-
cial. En un breve tiempo (<5 dias) aplicar una alta dosis de
terapia corticoesteroidea intravenosa y/o terapia inmunog-
lobulina intravenosa son las propuestas recientes mas pro-
metedoras (21).

Aunque ya se ha descrito el tipo de medicamento inmu-
nosupresor para las enfermedades inflamatorias oculares cro-
nicas en otras poblaciones (22), es importante determinar la
respuesta a ¢stos y los efectos secundarios que limitan su
uso en nuestra poblacion. De esta forma podriamos justifi-
car el uso especifico de cierto medicamento como terapia
inicial y, si es necesario utilizar mas de un inmunosupresor
para cada tipo de patologia descrita en nuestro estudio, se-
gun el control obtenido y la frecuencia de efectos adversos
reportada en cada uno de éstos. El objetivo de nuestro estu-
dio es describir el tipo de medicamento inmunosupresor mas
utilizado por tipo de padecimiento y sus efectos colaterales,
asi como evaluar el porcentaje de pacientes que lograron un
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adecuado control con su uso. De esta forma podremos defi-
nir si el manejo de nuestros pacientes ha sido el adecuado y
si la respuesta obtenida es similar a otras poblaciones.

MATERIAL Y METODOS

Se realizo un estudio retrospectivo, longitudinal, observa-
cional y descriptivo en el Departamento de Uveitis e In-
munologia Ocular del Instituto de Oftalmologia Funda-
cion "Conde de Valenciana" en pacientes con diagnostico
de enfermedad inflamatoria ocular crénica, con o sin an-
tecedentes de tratamiento previo, en el periodo de enero
del 2008 al 2009, mediante la revision de la base de datos
electronica.

Se revisaron 192 expedientes clinicos electronicos de pa-
cientes con el diagnostico de enfermedad inflamatoria ocu-
lar cronica, que fueron tratados con medicamento inmuno-
supresor, independientemente del tratamiento previo, inclu-
yéndose también todos los pacientes con tratamiento antiin-
flamatorio no esteroideo y esteroideo (sistémico, topico y/o
paraocular) coadyuvante. Los pacientes debian de contar con
expediente electronico completo que incluia ademas de los
datos ya mencionados, edad, género, capacidad visual al
inicio y hasta la ultima fecha del uso del inmunosupresor y
los efectos secundarios que se hayan presentado durante su
manejo. Ademas debian contar con la carta de consentimien-
to informado para inicio del tratamiento inmunosupresor
firmada.

El analisis estadistico descriptivo utilizado para las va-
riables estudiadas se realizo a través de la prueba t de Stu-
dent para muestras pareadas con alfa de 0.05 del programa
SPSS version 17.

RESULTADOS

Se revisaron 192 pacientes con expediente clinico completo
y seguimiento actualizado, 130 mujeres (68%) y 62 hom-
bres (32%), oscilando en un rango de edad de 2 a 80 afios
(media de 40.27 mujeres y 32.19 hombres).

Las enfermedades inflamatorias oculares que fueron ma-
nejadas en nuestro Servicio con inmunosupresores fueron
las siguientes: escleritis anterior difusa (8 pacientes, 4.1%),
escleritis nodular (12 pacientes, 6.2%), escleritis posterior
(4 pacientes, 2.0%), esclerouveitis (3 pacientes, 1.5%),
granulomatosis de Wegener (8 pacientes, 4.1%), oftalmia
simpatica (7 pacientes, 3.6%), panuveitis idiopatica (3 pa-
cientes, 1.5%), epiteliopatia pigmentaria placoide multi-
focal posterior aguda ( [APMPPE, por sus siglas en in-
glés] 2 pacientes, 1.0%), penfigoide de membranas muco-
sas ocular ([PMM ocular] 6 pacientes, 3.1%), queratitis
ulcerativa periférica (2 pacientes, 1.0%), sindrome de Ste-
vens Johnson (5 pacientes, 2.6%), sarcoidosis (2 pacien-
tes, 1.0%), uveitis anterior no granulomatosa idiopatica
(JUANG] 4 pacientes, 2.0%), UANG asociada a HLA-B27
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Cuadro 1. Clasificacion del tipo de inmunosupresor

Primer inmunosupresor Segundo inmunosupresor Tercer inmunosupresor n %
Azatioprina Ninguno Ninguno 74 38.54
Ciclofosfamida Ninguno 8 4.16
Metotrexate Ninguno 7 3.64
Metotrexate Ciclofosfamida 1 0.52
Hidroxicloroquina Ninguno 1 0.52
Subtotal 91 47.38
Ciclofosfamida Ninguno Ninguno 25 13.02
Azatioprina Ninguno 5 2.60
Dapsona Ninguno 1 0.52
Dapsona Metotrexate 1 0.52
Metotrexate Ninguno 2 1.04
Ciclosporina Infliximab 1 0.52
Etanercept Ninguno 1 0.52
Subtotal 36 18.74
Dapsona Ninguno Ninguno 2 1.04
Metotrexate Ninguno 1 0.52
Subtotal 3 1.56
Metotrexate Ninguno Ninguno 40 20.83
Azatioprina Ninguno 12 6.25
Azatioprina Ciclofosfamida 2 1.04
Azatioprina Cloroquina 1 0.52
Ciclofosfamida Ninguno 1 0.52
Hidroxicloroquina Ninguno 1 0.52
Cloroquina Ninguno 1 0.52
Subtotal 58 30.20
Ciclosporina Ninguno Ninguno 2 1.04
Micofenolato Mofetil Ninguno Ninguno 2 1.04
Total 192 100.00

positivo (13 pacientes, 6.7%), pars planitis (37 pacientes,
19.2%), uveitis intermedia idiopatica (4 pacientes, 2.0%),
vasculitis de retina (6 pacientes, 3.1%), sindrome de Vogt-
Koyanagi-Harada | (VKH) 53 pacientes, 27.6%] y artritis
reumatoide (8 pacientes, 4.1%), lupus eritematoso sistémi-
co (4 pacientes, 2.0%), y policondritis recidivante (1 pa-
ciente, 0.5%); predominando la mayoria de los diagnosti-
cos en el sexo femenino.

Se clasifico el tipo de inmunosupresor utilizado como
inicio del tratamiento, asi como el que fue usado como
segunda y tercera eleccion. En orden descendiente de fre-
cuencia, los medicamentos de primera eleccion fueron la
azatioprina (47%), metotrexate (30%), ciclofosfamida
(19%), dapsona (2%), ciclosporina (1%) y micofenolato
mofetil (1%) (Cuadro 1).

También, esta misma clasificacion del tratamiento inmu-
nosupresor de inicio se utilizo para establecer la relacion de
estos medicamentos con los efectos secundarios presenta-
dos durante su manejo. Los inmunosupresores utilizados de
inicio como terapia unica o combinada que no presentaron
efectos secundarios, en orden decreciente, fueron azatiopri-
na (69 pacientes), metotrexate (38 pacientes), ciclofosfami-
da (27 pacientes), dapsona (3 pacientes), ciclosporina (2 pa-
cientes) y micofenolato mofetil (2 pacientes), siendo mayor
el nimero de pacientes sin efectos adversos con la mayoria
de los medicamentos a excepcion de la dapsona donde co-
rrespondi6 al mismo niumero de pacientes con y sin efectos
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secundarios. En total de los 192 pacientes con uso de inmu-
nosupresor, 51 pacientes presentaron algun efecto adverso
y 141 pacientes no lo manifestaron durante su manejo de la
enfermedad (Cuadro 2).

Se realizd una comparacion de la capacidad visual (CV)
inicial con la capacidad visual (CV) final de los pacientes,
dependiendo del inmunosupresor utilizado de inicio para el
tratamiento de las enfermedades inflamatorias oculares ya
descritas, determinando que con la azatioprina, de un total
de 90 pacientes, 55 (61%) mostraron mejoria de su CV final;
con la ciclofosfamida, de un total de 37 pacientes, 21 (57%)
mostraron mejoria; con la dapsona, de un total de 3 pacien-
tes, ninguno tuvo mejoria y 2 (67%) permanecieron con la
misma CV inicial; con el metotrexate de un total de 58 pa-
cientes 19 (33%) mejoraron, permaneciendo con la misma
CV del inicio en 29 (50%); con la ciclosporina y el micofeno-
lato mofetil, de los 2 pacientes que la utilizaron, ambos per-
manecicron con la misma CV inicial (Cuadro 3).

Para determinar la mejoria de la respuesta al inmunosu-
presor se considerd la CV de ambos ojos (AO), clasificandola
como mejoria (= 2 lineas de vision inicial de la cartilla de
Snellen), igual (CV sin cambios) o empeoramiento (CV peor
al comienzo del tratamiento). En el ojo derecho (OD), la CV
inicial comparada con la CV final de los 76 pacientes (40%)
que mejoraron y de los 67 pacientes (35%) que empeoraron
fue estadisticamente significativa [.000 (P—value <0.05)], y
de los 49 pacientes (25%) que permanecieron igual, no fue
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Cuadro 2. Distribucion de Inmunosupresores segun su inicio y efectos adversos

Infeccién  Sintomas Pacientes  Pacientes

ler. Inmuno- 2do. Inmuno-  3er.Inmuno-  PFH Leuco/Neutro/  Caidadel deVUB  gastroin- clefectos slefectos
supresor supresor supresor alteradas Trombocitopenia  cabello tinales  testinales adversos adversos
Azatioprina Ninguno 6 8 1 0 1 16 60
Ciclofosfamida Ninguno 0 0 0 1 1 2 5
3 0 0 0 1 4 3
Metotrexate Ciclofosfamida 1 0 0 0 0 1 0
Hidroxicloroguina Ninguno 0 0 0 0 0 0 1
Total 10 8 1 1 3 23 69
Ciclofosfamida Ninguno Ninguno 1 1 1 1 0 4 23
Azatioprina Ninguno 1 0 0 0 0 1 2
Metotrexate Ninguno 0 0 1 0 0 1 1
Etanercept Ninguno 1 0 0 0 0 1 0
Ninguno 0 0 0 1 0 1 0
Dapsona Metotrexate 0 1 0 1 0 2 0
Ciclosporina Infliximab 0 0 0 0 0 0 1
Total 3 2 2 3 0 10 27
Dapsona Ninguno Ninguno 0 0 0 0 0 0 3
Metotrexate 2 1 0 0 0 3 0
Total 2 1 0 0 0 3 3
Metotrexate Ninguno ) 4 2 0 0 3 9 25
Ninguno 0 1 0 2 0 3 9
Azatioprina Ciclofosfamida 0 1 0 0 1 2 1
Cloroquina 0 0 0 0 0 0 1
Cloroquina 0 1 0 0 0 1 0
Ciclofosfamida Ninguno 0 0 0 0 0 0 1
Hidroxicloroquina 0 0 0 0 0 0 1
Total 4 5 0 2 4 15 38
Ciclosporina Ninguno Ninguno 0 0 0 0 0 0 2
Total 0 0 0 0 0 0 2
Mlcofgnolato Ninguno Ninguno 0 0 0 0 0 0 2
Mofetil
Total 0 0 0 0 0 0 2
Cuadro 3. Relacion de inmunosupresor inicial con la capacidad visual
Primer inmunosupresor ResultadoCV Recuento de pacientes %
Azatioprina Mejor 55 61
Peor 16 18
Igual 19 21
Total 90 100
Ciclofosfamida Mejor 21 57
Peor 5 13
Igual 11 30
Total 37 100
Dapsona Mejor 0 0
Peor 1 33
Igual 2 67
Total 3 100
Metotrexate Mejor 19 33
Peor 10 17
Igual 29 50
Total 58 100
Ciclosporina Mejor 0 0
Peor 0 0
Igual 2 100
Total 2 100

Noviembre-Diciembre 2009; 83(6) 373



Treviiio-Rodriguez y cols.

estadisticamente significativa [.322 (P—value >0.05)]. En el
ojo izquierdo (OI), la CV inicial comparada con la CV final
de los 61 pacientes (32%) que mejoraron y en los 43 pacien-
tes (22%) que empeoraron, fue estadisticamente significati-
va [.000 (P—value <0.05)], y de los 88 pacientes (46%) que
permanecieron con la misma CV, no fue estadisticamente
significativa [.269 (P—value >0.05)]. El control de la infla-
macion fue definido de acuerdo con el Standardization of
Uveitis Nomenclature (SUN) Working Group (22).

Se determin6 también si el resultado en la CV final del
uso del inmunosupresor se beneficiaba con el tratamiento
coadyuvante (antiinflamatorios esteroideos y no esteroideos)
topico, sistémico y/o paraocular. Como resultado se encon-
tr6 que la CV final fue mejor al utilizar el inmunosupresor
con AINE topico en 73 pacientes, comparado con 21 que no
lo usaron; en 38 pacientes con AINE sistémico, comparado
con 57 que no lo utilizaron; en 69 pacientes con esteroide
topico, en comparacion con 26 sin éste; en 66 pacientes con
esteroide sistémico y 29 sin usarlo, y también hubo mejoria
en 56 pacientes con la administracion de esteroide paraocu-
lar comparado con 42 que no se lo aplicaron.

DISCUSION

Para el tratamiento de las enfermedades inflamatorias ocu-
lares cronicas se debe tener un buen conocimiento del uso
adecuado de medicamentos que nos ayudan a suprimir la
respuesta inmune. Los corticoesteroides y los inmunosu-
presores son los medicamentos encargados de realizar esta
funcion, sin embargo, debido a los multiples efectos cola-
terales que presentan, ha sido limitado su uso en muchas
ocasiones.

Como mencionan varios autores, los corticoesteroides uti-
lizados por tiempo prolongado son los principales medica-
mentos en producir efectos adversos tanto sistémicos como
oculares. A nivel ocular, se pueden desarrollar frecuentemen-
te catarata y glaucoma, y a nivel sistémico pueden presentar-
se alteraciones hormonales como sindrome de Cushing, hir-
sutismo, hipertension, diabetes mellitus, osteoporosis € in-
fecciones, entre otras (23-25). Por lo anterior se recomien-
da que en uveitis cronicas y/o recurrentes que requieren te-
rapia corticoesteroidea oral cronica, especialmente dosis
mayores de 10 mg/dia, se administre tratamiento inmuno-
supresor (25).

Los medicamentos inmunosupresores también pueden
producir efectos colaterales importantes que debemos tomar
en cuenta antes de administrarlos, principalmente depen-
diendo del tipo de medicamento que estamos utilizando. Por
ejemplo, la azatioprina puede producir mielosupresion y afec-
tacion hepatica, con la ciclofosfamida puede presentarse cis-
titis hemorragica e infertilidad, el metotrexate produce he-
patotoxicidad y mielosupresion asi como sintomas gastro-
intestinales; la ciclosporina es nefrotoxica y produce hemo-
rragias gingivales, con la hidroxicloroquina pueden haber
dafio macular y discrasias sanguineas, la dapsona que se
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utiliza principalmente en PMM ocular puede producir ane-
mia, nauseas y pérdida del apetito; el micofenolato mofetil
o CellCept, se utiliza principalmente en pacientes con lu-
pus y en trasplantes de 6rganos, sus efectos secundarios son
minimos pero, por tener un costo mas elevado, su uso estd
mas limitado en nuestro medio (26).

En nuestro estudio, al igual que en la literatura, las enfer-
medades inflamatorias oculares crénicas mostraron una fre-
cuencia mayor en el sexo femenino, a excepcion de los ca-
sos de UANG idiopatica y asociada a HLA-B27 positivo,
pars planitis, APMPPE y escleritis nodular.

Las enfermedades inflamatorias oculares que requirieron
terapia inmunosupresora, coincidieron con las patologias
va descritas que necesitan un periodo largo de tratamiento
para su remision, siendo las mas frecuentes el VKH (27.6%)
y la pars planitis (19.2%).

En nuestra poblacion, los inmunosupresores que se utili-
zaron como tratamiento de inicio fueron seleccionados por
lo ya reportado en la literatura y por la experiencia del of-
talmoélogo de la consulta de uveitis, teniendo como limitan-
te el tipo de poblacion y su poder adquisitivo, siendo la aza-
tioprina la mas utilizada (47%), seguida por el metotrexate
(30%), 1a ciclofosfamida (19%), la dapsona (2%), la ciclos-
porina (1%) y el micofenolato mofetil (1%).

Los efectos secundarios al uso del inmunosupresor (s6lo
o combinado) presentados por nuestros pacientes (51%) fue-
ron alteraciones de las PFH y de la citometria hematica,
caida del cabello, infeccion de vias urinarias y sintomas gas-
trointestinales. Sin embargo, los unicos efectos adversos sig-
nificativos para decidir la modificacién o suspension del
medicamento fueron la alteracion en los examenes de labo-
ratorio (18%). El1 73% no presentaron ningun tipo de efec-
tos secundarios.

La azatioprina fue el inmunosupresor inicial mas utiliza-
do debido a la buena respuesta terapéutica que presenta en
enfermedades como pars planitis y VKH, las cuales fueron
las patologias mas frecuentes en nuestro Servicio. De 90
pacientes que la utilizaron, mas de la mitad presentd mejo-
ria de su CV.

El segundo medicamento mds utilizado fue el metotrexa-
te, por su efectividad terapéutica y su alta disponibilidad.
De los 58 pacientes en los que se utilizo, la mayoria conser-
v6 0 mejord su CV.

La ciclofosfamida generalmente se utiliza de inicio en pa-
cientes con afeccion vascular, cuyo curso es en la mayoria
de las veces mas agresivo y de peor pronostico (granuloma-
tosis de Wegener, vasculitis retiniana, PMM ocular), se uti-
lizo en 37 pacientes con buenos resultados ya que el 87%
conservan o mejoran su CV.

La dapsona, la ciclosporina y el micofenolato mofetil se
utilizaron en pocos pacientes, debido a que la dapsona (dia-
minodifenilsulfona) se utiliza frecuentemente en enferme-
dades cutaneas de origen autoinmunitario como el PMM
ocular presentado en 6 pacientes en nuestro estudio. Aun-
que la ciclosporina solo se utilizo en dos pacientes, ¢stos
permanecieron con la misma CV inicial y no presentaron
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efectos secundarios, por lo que podria considerarse mas en
futuro. El micofenolato mofetil es un medicamento utiliza-
do con frecuencia en EUA por su eficacia en enfermedades
como la nefritis lupica y el trasplante de 6rganos, pero de
escaso uso en nuestro pais para el tratamiento de enferme-
dades inflamatorias oculares por su alto costo.

Es importante enfatizar la importancia del tratamiento
coadyuvante en toda esta poblacion, ya que el 90% recibie-
ron algun antiinflamatorio esteroideo y/o no esteroideo (en
cualquiera de sus presentaciones) para mantener un control
adecuado durante la exacerbacion del cuadro inflamatorio.

CONCLUSIONES

Los inmunosupresores son una alternativa benéfica para el
manejo de las enfermedades inflamatorias oculares cronicas,
ya que la mayoria logran mantener un control adecuado con
un solo medicamento que se refleja funcionalmente en la es-
tabilizacién o mejoria de la capacidad visual. Las complica-
ciones significativas para la modificacion o suspension del
medicamento inmunosupresor alcanzan 18%, por lo que se
justifica su uso en relacion riesgo-beneficio. Sin embargo,
esto no exenta a los pacientes de seguir utilizando antiinfla-
matorios esteroideos y/o no esteroideos, que son la base del
manejo de las enfermedades inflamatorias, pero si reduce la
dosis y el tiempo de uso, y por lo tanto sus efectos adversos.
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