ARCH SOC ESP OFTALMOL 2008; 83: 521-524

EDITORIAL

_ SUERO AUTOLOGO EN EL TRATAMIENTO DEL
SINDROME DE 0OJO SECO. ASPECTOS TECNOLOGICOS

AUTOLOGOUS SERUM IN THE TREATMENT OF DRY EYE
SINDROME. TECHNOLOGICAL ASPECTS
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La composicién de la pelicula lagrimal tiene una
gran importancia en la estabilidad y viabilidad del
epitelio corneal y conjuntival. La cérnea adquiere
los nutrientes principales del humor acuoso y los
factores de crecimiento (FC), vitaminas y neuro-
péptidos de la glandula lagrimal. Estos dltimos tie-
nen gran importancia ya que son los responsables
de la proliferacién, migracién y diferenciaciéon de
las células del epitelio corneal y conjuntival. Todos
ellos se encuentran en la ldgrima, en proporciones
adecuadas, para garantizar el buen funcionamiento
de la superficie ocular.

En el sindrome de ojo seco la composicién de la
ldgrima se altera y cuando se desencadena el proce-
so inflamatorio aparecen, ademads, nuevos elemen-
tos como son los factores asociados con la respues-
ta inflamatoria. La pelicula lagrimal pierde asi sus
propiedades y si se trata de un ojo seco severo el
tratamiento con lagrimas artificiales convencionales
resulta claramente insuficiente. En estos casos se
acude a la utilizacién del suero autélogo (SA). El
suero es el sobrenadante resultante de la centrifuga-
cion de la sangre. La ventaja de la utilizacién del
suero como tratamiento del ojo seco severo se fun-
damenta en que dicho fluido incluye una serie de
factores que se encuentran asociados a efectos
beneficiosos resultando particularmente de gran
interés aquellos relacionados con el crecimiento y
mantenimiento de las células epiteliales (1,2).

Dentro de éstos se encuentran, entre otros, distin-
tos factores de crecimiento como el factor de creci-

miento epitelial (EGF), el factor de crecimiento
transformante 3 (TGF-f), los factores de creci-
miento de los fibroblastos dcido (aFGF) y bdésico
(bFGF), el factor de crecimiento derivado de pla-
quetas (PDGF) y el factor de crecimiento tipo insu-
lina 1. Ademads de éstos también cabe destacar dis-
tintos componentes como la vitamina A, la fibro-
nectina, la alblimina, la o-2 macroglobulina y neu-
ropéptidos como la sustancia P.

Los factores de crecimiento juegan un papel fun-
damental en la cicatrizacién corneal. El factor de
crecimiento epitelial estimula la proliferacion y dife-
renciacion celular y se le han atribuido propiedades
antiapoptdticas. Junto con el factor de crecimiento
transformante 3 produce migracién en poblaciones
de células corneales epiteliales, asocidndose con
procesos de reparacion epitelial y estromal. Los fac-
tores de crecimiento de fibroblastos dcido y bdsico
han demostrado acelerar el proceso de cicatrizacion
corneal en conejos. La fibronectina se relaciona con
la la reepitelizacién y la alfa-2-macroglobulina ha
presentado efectos beneficiosos en quemaduras con
sustancias alcalinas. De la misma forma, los factores
neurales como la sustancia P son importantes para la
migracion epitelial corneal. Ademas el suero contie-
ne proteinas como la albimina capaces de mejorar la
estabilidad de los factores anteriormente menciona-
dos e inmunoglobulinas como la IgG asi como fac-
tores del complemento.

Cuando el suero que se administra es del propio
individuo se denomina suero autélogo (SA). La
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utilizacidén del suero autélogo en el tratamiento del
0jo seco severo ha ganado una gran popularidad en
los dltimos 10 afios. No obstante sigue siendo un
drea restringida ya que su preparacion tiene que
ser llevada a cabo por personal especializado. En
determinados casos se ha recurrido al empleo de
suero fetal bovino y suero extraido del cordén
umbilical aunque estos dos fluidos no tienen la
ventaja de carecer de antigenicidad como es el
caso del suero autélogo.

El suero autélogo se considera férmula magis-
tral y debe prepararse de acuerdo a protocolos
estrictos. Ademads, debe incluir condiciones espe-
cificas de almacenamiento ya que se trata de un
preparado altamente inestable. Resulta, por tanto,
de gran utilidad el desarrollo de normas de buena
fabricacién para su produccién que, a su vez,
deben ajustarse a la regulacion propia de los pre-
parados sanguineos. En este apartado es funda-
mental tener en cuenta aquellos factores tecnol6-
gicos que pueden repercutir en la calidad y pro-
piedades del preparado. Hay estudios en los que se
ha considerado el efecto de la centrifugacion en la
calidad del suero autélogo (3). Se considera que el
proceso de centrifugacién de la sangre es un factor
critico ya que si no se lleva a cabo adecuadamente
se puede producir hemdlisis. Ademds, hay que
tener en cuenta que las membranas de las plaque-
tas que puedan quedar remanentes en el suero pue-
den inducir apoptosis reduciéndose, en este caso,
sus efectos beneficiosos.

El suero, una vez extraido, se diluye con solucio-
nes isoténicas (cloruro sédico o soluciones salinas
tamponadas) de distintas concentraciones, siendo la
mds empleada la del 20%. La formulacién final es
envasada en frascos que necesitan condiciones de
almacenamiento especiales (frigorifico y protegidos
de la luz) ya que se trata de un producto altamente
inestable que contiene ademds componentes fotola-
biles como la vitamina A. Al carecer de conservan-
tes el SA tiene un alto riesgo de contaminacion.
Aunque la contaminacién de la muestra se puede
producir durante su elaboracién, lo mds comun es
que tenga lugar por una mala manipulacién por par-
te del usuario. Por esta razon, el paciente debe ser
instruido acerca de su correcta utilizacién para dis-
minuir asi el riesgo. También la contaminacién del
producto puede tener lugar durante su almacena-
miento. En este sentido hay datos contradictorios ya
que mientras determinados autores describen conta-
minacién después de 30 dias de uso otros aseguran

la ausencia de la misma durante un periodo de has-
ta 12 semanas para el suero aut6logo al 20% (4,5).
Por esta razén cuando se entregan los envases de
colirio de SA, se recomienda que se mantengan
todas las formulaciones en el congelador salvo la
que estd en uso. En cualquier caso no se recomien-
da la utilizacién del mismo frasco durante mas de
una semana.

La eficacia del SA estd relacionada con la esta-
bilidad de los componentes esenciales. El periodo
de almacenamiento en la nevera (4°C) suele ser de
1 mes y en el congelador (-20°C) durante varios
meses. Algunos autores han demostrado la estabi-
lidad de determinados componentes del suero
autélogo después de un mes a 4°C y durante tres
meses a -20°C.

Teniendo en cuenta todos los puntos sefialados
anteriormente una estrategia para mejorar la estabi-
lidad del suero autologo seria acudir al empleo de
recursos tecnolégicos como a la liofilizacion del
preparado. Este proceso estd destinado a eliminar el
disolvente del preparado, en este caso agua y asi
aumentar la estabilidad del producto. Si el proceso
se lleva a cabo correctamente los componentes
mantienen sus propiedades y al reconstruir de nue-
vo el preparado con el disolvente eliminado éste
goza de las mismas caracteristicas que la formula-
cion inicial. Este proceso se emplea en vacunas y
preparados de caracteristicas semejantes al SA con
unos resultados Optimos. Ademds, la liofilizacién
permite la incorporacion de elementos coadyuvan-
tes a la formulacién que pueden favorecer la estabi-
lidad de los factores criticos del SA. También se
podrian afadir sustancias con propiedades Optimas
para la regeneracién corneal, como es el caso de
determinados azucares o biopolimeros.

Si se trata de mejorar las caracteristicas de la
formulacion también cabe la posibilidad de afiadir
determinados componentes capaces de aumentar
el tiempo de contacto de la formulacién con la
superficie corneal. Para esto se podria acudir a la
adicion de polimeros mucoadhesivos que ya son
empleados en la actualidad en el tratamiento del
0jo seco y que han demostrado unos resultados
Optimos.

Es evidente que la formulacién de suero autdlo-
go actual se puede mejorar gracias a los recursos
tecnolégicos existentes. Asi, en un futuro proxi-
mo, se podrd disponer de soluciones individualiza-
das de suero autol6go adaptadas a las necesidades
especificas de cada paciente.
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