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RESUMEN

El estudio de parametros morfolégicos y morfométricos del endotelio corneal en
poblaciones de individuos sanos ha sido motivo de diversas investigaciones a nivel
internacional en los dltimos afios. La microscopia especular permite una visiéon clara
de las células endoteliales vivas sin alterar su funciéon ni su morfologia. A su vez, se
puede realizar un recuento por area de superficie y determinar si existe una alteracion
en la forma o tamafio de las células endoteliales, parametros a tener en cuenta para
conocer la capacidad funcional del endotelio corneal. Se realiz6 una busqueda
actualizada de los ultimos diez afios de diversos articulos publicados, con el objetivo
de conocer las caracteristicas cuantitativas y cualitativas de las células endoteliales en
las diferentes poblaciones estudiadas. Se utilizé la plataforma Infomed,
especificamente la Biblioteca Virtual de Salud.

Palabras clave: morfolégico, morfométrico, endotelio corneal, microscopia
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ABSTRACT

The study of morphological and morphometric parameters of the corneal endothelium
in healthy individuals have been the main subject of several research studies at
international level in the last few years. The specular microscopy allows us a clear
vision of the alive endothelial cells without altering either their function or their
morphology; a counting per surface area can be made and to determine whether an
alteration exists in the form or the size of the endothelial cell, this is a parameter to
be kept in mind to know the functional capacity of the corneal endothelium. An
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updated search of the published articles in the last ten years was made with the
objective of determining the quantitative and qualitative characteristics of the
endothelial cells in the different studied populations. Infomed platform, particularly
the Virtual Library of Health, was used to this end.

Key words: morphological, morphometric, corneal endothelial, specular microscopy.

INTRODUCCION

El endotelio corneal es una monocapa de células cuboideas que forman un mosaico
hexagonal. Los estudios del endotelio corneal han sido objeto del mayor interés desde
su posibilidad de estudio clinico, que permite el andlisis de las estructuras celulares y
de su densidad. Al nacer, el ser humano tiene una densidad celular endotelial que
fluctiia entre 3 500-4 000 cél/mm?.2 En el adulto joven existen entre 3 000 y 3 500
cél/mm?, y se estiman como criticas las cifras entre 500 y 700 cél/mm?. El diAmetro
promedio de lascélulas endoteliales es de 20 micras y no tienen capacidad mitdética,
ademas de mantener un bombeo hidrico desde el estroma de la cérnea, mecanismo
que impide la imbibicion acuosa del estroma (edema) y mantiene su transparencia. La
pérdida endotelial se manifiesta, ademas, por el polimegatismo (diversidad de tamafio
entre las células), pleomorfismo (diversidad de formas) y aumento de la
poligonalidad, asociado a un incremento de la permeabilidad.?:® Por existir gran
reserva funcional del endotelio, la descompensacion metabdlica solo se produce
cuando la pérdida celular es extrema.*® La visualizacién del endotelio corneal es
posible desde que Vogt, en el afio 1921, describié la biomicroscopia especular,
método similar que utilizé Graves en el afio 1924 para describir la alteracion
endotelial de Fuchs.®7 David Maurice describid, en 1968, el primer microscopio
especular, mientras que Laing y otros desarrollaron, en 1979, el primer sistema de
andlisis del endotelio corneal asistido por ordenador.8°

El microscopio especular, a diferencia de los microscopios convencionales, da una
imagen refleja de la interfase 6ptica que existe entre el endotelio corneal y el humor
acuoso. Es una técnica que permite obtener imagenes con gran amplificacion de las
células endoteliales. Proporciona una vision clara de las células vivas sin alterar su
funcién ni su morfologia.® Con este examen se puede realizar un recuento endotelial
por area de superficie y determinar si existe una alteraciéon en la forma o tamario de
estas células. Estos pardmetros dan un marco de la capacidad funcional del endotelio
corneal. Es una prueba diagnéstica de gran utilidad clinica, y es la modalidad
semiolégica mas objetiva para evaluar clinicamente el endotelio corneal,
especialmente para casos operados que requieran una segunda intervencion
intraocular, o cuando se sospecha de una alteracién endotelial primaria.**3 Se realizd
una busqueda actualizada de los Ultimos diez afios de diversos articulos publicados,
con el objetivo de conocer las caracteristicas cuantitativas y cualitativas de las células
endoteliales en las diferentes poblaciones estudiadas.
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CARACTERISTICAS CUANTITATIVAS Y CUALITATIVAS
DE LAS CELULAS ENDOTELIALES EN ESTUDIOS REALIZADOS
EN LOS ULTIMOS DIEZ ANOS

Se realiza una busqueda actualizada de los ultimos diez afios de diversos estudios que
han evaluado la morfologia y la morfometria del endotelio corneal en pacientes sanos
utilizando la microscopia especular. La morfometria se evalia mediante los valores de
densidad celular y la morfologia a través de la forma y tamafo celular.

En las investigaciones consultadas se excluyen a los pacientes con afecciones
corneales y portadores de lentes de contacto por considerar que el endotelio corneal
es morfoldégicamente y fisiolégicamente anormal al tener mayor variacion en el
tamano celular y un incremento en la frecuencia de células no hexagonales.® A su vez,
los pacientes con glaucoma presentan una disminucién en el recuento endotelial por
las alteraciones metabdlicas que se producen en endotelio corneal relacionado con
una menor concentracién de oxigeno en el humor acuoso, ademas del uso prolongado
de hipotensores oculares.'* Con la edad hay una pérdida fisiolégica de células
endoteliales de 0,3-0,8 % cada afio. En diversas enfermedades hay un aumento en la
pérdida de células endoteliales, como la uveitis y las cirugias intraoculares de
catarata, de 0-20 % y de 15-30 % en la queratoplastia,*>1% entre otros tipos de
cirugia oftalmoldgica. Cuando el endotelio esta bajo estrés, se pierden algunas
células. Las células restantes pueden perder la forma hexagonal tipica y tener forma y
tamanos irregulares. Estos cambios pueden ocurrir con la edad, después de
traumatismo o en pacientes diabéticos.

La observacién en vivo de las células endoteliales mediante la microscopia especular
permite conocer la densidad y la morfologia del endotelio corneal, compararla con el
rango normal y valorar la susceptibilidad al dafio quirdrgico u otros traumas. Este
estudio puede ser de contacto, con la superficie corneal anterior, o sin contacto. El
endotelio corneal joven y sano se observara como un mosaico regular formado por
células de forma hexagonal y de tamafio semejante.'” El andlisis de las imagenes
especulares se puede hacer de manera cualitativa, mediante la morfologia celular, o
de manera cuantitativa, haciendo un recuento endotelial y un analisis morfométrico.
Se pueden utilizar varios métodos disponibles dentro el software incluido en el
microscopio especular: marco fijo, marco variable o método central.”

En la microscopia especular se utilizan los siguientes términos:1® T (thickness) grosor
0 paquimetria: espesor corneal en el sitio donde se realiza el examen; N (number):
nuamero de células contadas; MIN (minimum): célula con el tamafio menor en el area
analizada; MAX (maximum): célula con el mayor tamafio en el area analizada; AVG
(average): promedio entre el tamafio minimo y maximo de las células contadas; SD
(standard deviation): desviacion estandar del tamarfio; CV (coefficient variation):
coeficiente de variacion, que evalla area de pleomorfismo del endotelio; CD (cellular
density) densidad celular: nimero de células por mm? en el area estudiada. Los
parametros que se pueden obtener son: la densidad celular, el coeficiente de
variacion y la hexagonalidad.81°

DENSIDAD CELULAR

Es el nUmero de células por unidad de superficie y constituye un analisis cuantitativo

del endotelio corneal que refleja la integridad estructural, pero no el estado funcional

gue si es obtenido por el tamafio celular.?° La densidad celular disminuye con la edad.
En los nifios excede de 3 500 células/mm? y desciende hasta 2 000 células/mm? en la
edad senil. El valor medio en la edad adulta es de 2 400 cél/mm2 (1 500-3 500).
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En la poblacién tailandesa se evaluaron 404 ojos de 202 voluntarios sanos por
microscopia especular. El promedio de densidad celular endotelial fue de

2 623 cél/mm?.2t Padilla report6 en su estudio una densidad celular endotelial de

2 798 cél/mm? en una muestra de 320 pacientes (640 0jos).?? El promedio de células
endoteliales en la poblacion peruana fue de 2 477 cél/mm?2.1° Estudios que han
evaluado una muestra mayor, como China, 700 pacientes (1 329 o0jos) reportan una
densidad de 2 932 cél/mm? y en la poblacién irani en 525 ojos fue de 1 961
cél/mm?.23.24 En Estados Unidos en los mayores de 70 arfios se registré una densidad
de 2 431 cél/mm?2.1° En la poblacién japonesa se reportd en el grupo de 40 afios

3 012 cél/mm?, y la menor en mayores de 80 afios (2 671 cél/mm?).%> La similitud de
estos estudios radica en el rango de las edades estudiadas que permiten establecer
promedios de pérdida endotelial por afio.

Varios trabajos realizados en diferentes paises han publicado sobre la densidad
endotelial en relacién con la edad, el sexo, y el grupo étnico. El niumero de células
endoteliales y su patron de disminucién varian segun el grupo poblacional. Los
promedios de pérdida endotelial publicados van de 0,3 a 0,5 % por afo, con
excepcion de la poblacion irani, que reporta 0,6 % anual. El promedio de pérdida
endotelial en la poblacién peruana fue de 0,45 9.10:24

En la totalidad de los estudios se demuestra que existe una disminucion
estadisticamente significativa de las células endoteliales con la edad. Los reportes de
densidad celular en poblaciones americanas en pacientes entre 20 y 30 afios es de

2 977 x 324; en los indios es 2 782 +250; en los japoneses de 3 893 + 259, y en los
filipinos 2 949 + 270.19:24.26 Se describen dos fases de la pérdida celular asociada a la
edad: la primera es la pérdida celular o fase rapida, en la que la densidad de células
endoteliales centrales disminuye exponencialmente cerca de 3 500 cél/mm? a los

5 afos de edad y de 3 000 cél/mm? a los 20 afios. Luego en la fase lenta, la pérdida
endotelial se produce a razén de 0,6 % por afio, que resulta en un conteo celular de
2 500 cél/mm? en la senectud.

Teniendo en cuenta que el endotelio mantiene su continuidad por migracion y
expansion de las células sobrevivientes, al disminuir las células endoteliales con la
edad, disminuye el porcentaje de células hexagonales (pleomorfismo) y aumenta el
coeficiente de variacion del tamario celular (polimegatismo).27:28

COEFICIENTE DE VARIACION

El coeficiente de variacion caracteriza la variabilidad existente en lo que respecta al
tamano celular. Se calcula dividiendo el 4rea media celular por la desviacion estandar.
El polimegatismo es el incremento en la variacién del tamafio de las células; indica
inestabilidad funcional endotelial con valores promedio normales de hasta 33 % con
un rango de normalidad hasta 40 90.15:28.29

En la poblacién irani, el coeficiente de variabilidad media fue de 24 %.2% China reporté
en su estudio 33 %; Filipina 32,5 % y la India 35,8 96.22:2330 En la poblacién
mexicana aumentd proporcionalmente con la edad, con valores comprendidos de
28-35 %.3! Sin embargo, una muestra de adultos jovenes sanos de Torreén, México,
gue incluy6 60 ojos de 30 adultos jévenes, registro el 42 %.%2 En otro estudio del
mismo pais, con una muestra mayor (350 0jos), no se registraron cambios
significativos en el coeficiente de variacion.®3Marquez reporté en su estudio valores de
variabilidad celular media de 37-41 %, que se incrementé con la edad.?® Mohammad-
Salih report6 en 125 ojos el 44,3 % y Sopapornamorn, en Tailandia, el 39,4 %.

El tamafio de las células endoteliales fue similar en Malasia con 382,8 + 47,7 m?; en
Filipinas 363,0 + 40,3 m? y en China 347 +46,2. Iran reporta una cifra de
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537 + 134,4 um?. México reporta un tamarfo de células similar al publicado en la
India, con 404,66 + 77,05 um? y 403,6 63 um?, respectivamente. Corona encontré
en su estudio un valor promedio de 383,6 * 42,19 um?2.32 El incremento del
coeficiente de variabilidad y la aparicion del polimegatismo es el resultado de un
endotelio comprometido, y el primer paso hacia el desarrollo de un edema corneal a
medio o a largo plazo.3*

HEXAGONALIDAD

Refleja el niumero de células con seis apices del contorno. Indica el porcentaje de
células hexagonales existentes en el area analizada. Se aceptan como rango de
normalidad de hexagonalidad valores superiores al 50 %; mientras mas cercanos se
encuentran al 100 %, la forma celular estard mejor conservada.”-?%:2° En patrones
endoteliales severamente afectados desde el punto de vista morfolégico, puede haber
pérdida de la forma celular. El pleomorfismo es la variacion de formas celulares.®

En la poblacion de Malasia se report6 el 58,1 % + 22,6 %. China report6 en su
estudio el 59 % =+ 9 %. En un analisis comparativo del estudio morfolégico del
endotelio corneal mediante dos microscopios especulares, el porcentaje de
hexagonalidad fue del 55 %.2° Molina registré una hexagonalidad promedio de 51 %
desde la tercera década, y que a medida que se perdia dicha hexagonalidad
aumentaba la variacion en las formas celulares, resultados similares descritos en la
poblacion de Tailandia (51,5 %).21:3! Actualmente la variacion en el tamario y la forma
de las células endoteliales son indicadores mas especificos del dafio endotelial que la
sola medida de la densidad celular.3*

CONCLUSIONES

El estudio del endotelio corneal mediante la utilizacion del microscopio especular
constituye un método efectivo para la evaluacion de las células endoteliales. A pesar
de existir diversas investigaciones en Cuba que han estudiado determinados cambios
en el endotelio corneal, no se han descrito los parametros estandarizados
morfolégicos y morfométricos de normalidad en la poblacién cubana.
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