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Argirosis corneal*
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RESUMEN

Proposito: Determinar el valor delamicroscopiaconfocal y especular en laestimacion delaargirosiscorneal en plateros. Se
propone unaclasificacion del grado de laseveridad delaenfermedad basadaen el examen clinico por |éamparade hendidura.
Métodos: Nueve plateros fueron examinados mediante microscopiaespecular y confocal in vivo. Setoma biopsia conjuntival
en dos pacientes para andlisis histoldgico. A un paciente se le realiz6 una biopsia trabecular. Se relaciond clinicamente el
tiempo de exposicion ala plata con la densidad de los depdésitos en la cornea.

Resultados: A laexploracion oftal mol 6gi ca se encontraron opaci dades difusas de col or gris-amarillento en el estroma poste-
rior. Lamicroscopiaconfocal mostré depésitos hiperreflécticos de patron granular anterior a endotelio, asi como nuicleosde
queratocitos de mayor reflectividad en el estromaanterior. Lamicroscopiaespecular demostrd depdsitos redondos, blanque-
cinos, anterior a endotelio corneal. No se encontraron depésitos de plata en los cortes histol6gicos. La correlacion clinica
entre el tiempo de exposicion y la definicion de los detalles del iris que admite la opacidad corneal por la densidad de los
depdsitos de plata se especificd en grados, [o que permitio crear unaclasificacion clinica

Conclusiones: Laexposicion a platade larga evolucion tiene un alto riesgo de desarrollar argirosis corneal . La microscopia
especular y confocal in vivo proveen informacion importante en el diagnostico de la argirosis corneal. Se propone una
clasificacién clinicadeargirosiscorneal deacuerdo con el tiempo de exposicion.
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SUMMARY

Purpose: To determine the value of confocal and specul ar microscopy in the examination of corneal argyrosisin silversmiths.
A severity classification based on clinical signsis proposed.

Methods: Nine patients with corneal argyrosis underwent a complete physical and ophthalmologic examination. Specular
and confocal microscopy was performed in all cases. Conjunctiva specimen of two patients and a trabecular biopsy of one
patient were examined histologicaly. Time of exposureto silver and the density of the deposits were correl ated with clinical
signs.

Results: Slit-lamp examination showed gray, diffuse opacities in the deep corneal stroma. Confocal microscopy showed
highly reflective deposits with a granular pattern anterior to the corneal endothelium and hypereflective keratocyte nuclei
with visible cytoplasm in the anterior stroma. Specular microscopy demonstrated round white bodies anterior to the corneal
endothelium. Silver deposits were not found histologicaly. The clinical correlation between time of exposure and density of
silver depositswas set in grades making aclinical classification.

Conclusions: Silversmithswith long-term exposureto silver compounds are at high risk of developing corneal argyrosis. We
conclude that specular microscopy and in vivo confocal microscopy provided important information for the diagnosis of
corneal argyrosis. A clinical classification of corneal argyrosisis proposed.

Key words: Argyrosis, cornea, confocal microscopy, specular microscopy.

*Trabajo realizado gracias al apoyo proporcionado por la Asociacion para Evitar la Ceguera en México |I.A.P., y el Consejo Nacional de Ciencia

y Tecnologia (CONACYT) (Apoyo no. 115755, EHQ).
Asociacion Para Evitar la Ceguera en México, Hospital Luis Sdnchez Bulnes y Universidad Nacional Auténoma de México
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Argirosiscorneal

INTRODUCCION

Laingesta, inhalacion o absorcion de plataatravésdelapiel
puede causar argirosis, €l indicador mas comun de larga ex-
posicién ala plata o sus compuestos. La argirosis ocular se
describe como una decoloracion gris o gris-azulada de las
diferentes estructuras oculares causada por la absorcion de
plata(1). Laacumulacion de plata en lacérnea, después de
su absorcién sistémica, se observa mas comunmente a nivel
de lamembrana de Descemet y se considera una manifesta-
cion de argirosis generalizada (1). Esta puede ser la tnica
manifestaci 6n oftalmol dgica presente (2).

Laplatahasido utilizada en material fotogréfico, conduc-
tores eléctricos, piezasdentales, piezas parasoldar, pinturas,
joyas y monedas, entre otros. Como resultado, la argirosis
ocupacional o industrial se ha encontrado en herreros, foto-
grafos, quimicosy plateros (3). Los plateros absorben polvo
de plata por los pulmonesy tracto gastrointestinal (1), y se
ha reportado una relacién directa entre los depdsitos
cornealesy el tiempo de exposicion (1, 3, 4). En algunos ca-
sos, los depositos corneales se han detectado adyacentes al
limbo, y en otras se ha descrito un patrén central. Existen
reportes en donde se asocia nictal opia con argirosis aunque no
se hareportado que exista disminucion dela agudeza visual.

Lamicroscopiaespecular y confocal son herramientas efec-
tivas paraexaminar el proceso patoldgico enlacornea, pres-
tando un mayor entendimiento de la naturaleza de la patol o-
giaanivel tridimensional (5-9). No se conoce ningun estudio
en donde se haya utilizado |a microscopia especular y
confocal en pacientes con argirosis.

En este estudio se presentan 9 casos de argirosis corneal
en plateros de Taxco, México. La microscopia especular y
confocal fueron utilizadas paralocalizar |os depdsitosde pla-
taen el estromacorneal. Larelaciénentreel tiempo deex-
posicién y ladensidad de los depdsitos de plataen lacérnea
se pueden correlacionar clinicamente. Proponemos unacla-
sificacion del grado de laseveridad delaenfermedad basada
en el examen clinico por lamparade hendidura.

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron nueve casos de argirosis corneal en el servicio
de Corneay CirugiaRefractivadelaAsociacion paraEvitar la
Cegueraen México, Hospital Dr. Luis Sanchez Bulnes|.A.P.
en México D.F. Todos los casos fueron pacientes masculi-
nos, artesanos de plata, con una edad promedio de 46 afios
(rango de 31 a77), con un tiempo de exposicién a plata pro-
medio de 34 afios (rango de 20 a53) (cuadro 1).

Se propuso unaclasificacion del grado de laseveridad de
laenfermedad basandonos en el examen clinico por [ampara
de hendidura, por un solo examinador. Estaincluy6 3 grados
y estaen relacion con el grado de opacidad que permitever a
través de la cornea los detalles del iris: Grado 1 es aquel
donde los depésitos permiten ver através de la cornea con
detalleel iris; Grado 2 esaquel donde los depdsitos permiten
ver atravésdelacodrnea, perolosdetallesdel irisson dificiles
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Cuadro 1. Relacion entre edad, tiempo de exposicion a
la plata y opacidad corneal secundaria a los depdsitos
segun clasificacion clinica.

Caso Edad Tiempo de Grado (segun
(paciente)  (anos) exposicion  clasificacién)
a plata

1 59 50 3

2 77 53 3

3 49 31 2

4 48 39 3

5 47 39 3

6 31 20 1

7 35 23 1

8 38 28 2

9 40 30 2

Grado 1: opacidad corneal leve
Grado 2: opacidad corneal moderada
Grado 3: opacidad corneal severa

de examinar; Grado 3 es aquel donde los depdsitos son muy
densosy no permiten ver detalles claros del iris.

Serealizo biopsiaconjuntival en el caso més afectado (caso
1). El tejido sefijo en formol al 10% Yy seincluyd en parafina.
Serealizaron cortes histol 6gicos de 7 mm, se desparafinaron
y fueron teflidos con hematoxilina'y eosina (H-E) y acido
peryadico de Schiff (PAS). En el mismo caso, serealizo biop-
sia trabecular y de cristalino. La biopsia fue tomada en el
momento de unacirugia, con indicacién de trabeculectomia
mas extraccion de catarata con implante de lenteintraocular,
por glaucomay catarata.

Microscopia confocal in vivo. Se utilizd el microscopio
confocal Confoscan® (Confoscan, Fortune Technologies,
Italy) para obtener un escaneo de la cornea central de cada
ojo. El lentedel microscopio confocal sedesinfecto utilizan-
do torundas con alcohol isopropil al 70% antesy después de
cadaestudio. Unagotade gel (Viscotears®, Cibavision Ltd/
SA) se coloco sobre la punta del lente frontal como liquido
deinmersion. Cada scan consistio en dos secuencias deima-
genes de espesor corneal total para obtener un total de 350
imégenes que fueron digitalizadas mediante el programa de
NAVISV.3.1.2®. (Nidek, Multi-Instrument Diagnogtic, Japan).
Cadaimagen representaun corte coronal de aproximadamen-
te340 umx 255 pm.

Microscopia especular: Se utilizd el microscopio especular
(Topcon® AmericaCorp, Paramus, NJ) para obtener image-
nes del estroma corneal posterior y endotelio corneal, asi
como la densidad celular endotelial. Se coloco a paciente
sentado frente al microscopio especular colocando su frente
y mentdn sobre ellay setomo el estudio enfocandonosen la
corneacon € centro pupilar del ojo como referencia. Setoma-
ron 30 células endoteliales para el calculo de la densidad
celular endotelial.

RESULTADOS

Laagudeza visua mejor corregida en 7 de los pacientes fue
de 20/20 en ambos 0jos, 20/40 en €l ojo derechoy 20/50 en el
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Fig. 1. Imagen corneal por |amparade hendidurade un paciente con
argirosis corneal. Se observa la decoloracién y los depdsitos de
plataen el estromacorneal.

0jo izquierdo en uno de los casos (caso 1) y 20/50 en €l 0jo
derecho y 20/63 en el ojo izquierdo en otro caso (caso 2).

El examen por |ampara de hendidura mostré opacidades
grisaceas difusas en €l centro y la periferia en el estroma
corneal posterior enloscasos 1, 2, 4,5y 9 (fig. 1). En los
casos 3, 6y 8lasopacidades grisaceas difusas selimitaron a
laperiferiadel estromacorneal posterior.

Los siete pacientes més afectados presentaron depdsitos
en el centroy en la periferiade la cérnea. Los sintomas que
presentaron fueron nictalopiay disminucion de la agudeza
visual. En estos casos, se correlaciond un mayor tiempo de
exposicion alaplata en comparacion con el resto de los pa-
cientes (38 aflos vs 21 afios de exposicion en promedio). Un
caso presento sintomas leves de irritacién ocular, en el cual
los depositos se encontraron en la periferia corneal y eran
menos evidentes que en el resto de los pacientes.

El primer caso presentaba un ectropion leve y decolora-
cién con zonas de melanosis conjuntival de ambos ojos. El
caso 5 presentd una hiperpigmentacion inespecifica de la
conjuntiva.

Observamos dos casos de argirosis Grado 1 (casos 6y 7)
con una edad promedio de 33 afios (31 y 35 afios de edad) y
un tiempo de exposicidn promedio de 21.5 afios (20 y 23 afios
de exposicion); tres casos Grado 2 (casos 3, 8 y 9) con una
edad promedio de 42.33 afios (38 a 49 afios de edad) y un
tiempo de exposicién promedio de 29.66 afios (28 a 31 afios
de exposicién) y cuatros casos Grado 3 (casos 1, 2, 4, 5) con
unaedad promedio de 57.75 afios (47 a 77 afios de edad) y un
tiempo de exposicion promedio de 45 afios (39 a 53 afios de
exposicion) (fig. 2).

Estudiodepatologia

Microscopicamentela conjuntivaestabaformadapor un frag-
mento de 6 x 5 x 1 mm de color blanco-grisaceo y aspecto
mucoso. Histoldgicamente se encontré un aumento en el
nimero de melanocitos en la capabasal conjuntival pero no
se observaron depositos de plata por encimade lamembrana
basal (fig. 3). La sustancia propia estaba formada por un
estroma de tejido conectivo laxo en aternancia con vasos
sanguineos de pequefio calibre.
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Grado 3, 50 afios de exposicion

Fig. 2. Se observan imagenes corneal es de pacientes con argirosis,
comparativas, con microscopia especular.
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Fig. 3. Fotomicrografiade conjuntivaque muestraproliferacion de
melanocitos en la capabasal (H-E, 40X).
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Fig. 4. Fotomicrografia que muestra trabécul o sin alteraciones (H-
E, 10X)

Histol6gicamente el trabéculo estaba formado por todas
sus estructuras de caracteristicas normales. No se observa-
ron histiocitos ni depésitos extracelularesde plata(figura4).

Histol 6gicamente el fragmento de capsulaanterior del cris-
talino mostré conservacion de su monocapa de células
epiteliales y una membrana basal gruesa sin depdésitos de
plata.

Microscopiaconfocal

La Microscopia confocal in vivo de la cérnea (ConfoScan
2.0®, Fortune Tecnologies Srl., Italy) serealizd en todoslos
pacientes. Esto permitié unaexaminacioninvivo delacornea
normal. Se observé unaimagen difusa hiperreflécticacon un
patrén granular en las capas posteriores de la cornea anterior
al endotelio, aunque se observé con dificultad debido al in-
tenso brillo de los depésitos de plata (fig. 5). En el estroma
anterior se pudieron observar los queratocitos con niicleos
hi perrefl écticos rodeados de su citoplasma (fig. 6).

Micr oscopia especular

Se analizaron las cérneas de todos los pacientes con
microscopiaespecular (Topcon® AmericaCorp, Paramus, NJ).
Se observo €l mosaico endotelial corneal asi como unos cuer-
pos brillantes blanquecinos anterior al endotelio de un pa-
trén granular. El endotelio se observé con dificultad debido a
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Fig. 5. Imagen del endotelio corneal por microscopiaconfocal. Se
observaunaimagen hiperreflécticaanterior al endotelio corneal de
patrén difuso, granular. EI mosaico endotelial es de caracteristicas
normales.

Fig. 6. Imagen por microscopiaconfocal de queratocitos activados
(flechas) en un patrén desorganizado, en el estroma anterior de la
cornea.

las imagenes brillantes pero se pudo apreciar un mosaico de
patron normal (fig. 7). El promedio de conteo de ladensidad
de las células endoteliales fue de 2,660 cel/mm? (rango de
2,518- 2,849 cel/mn¥).

DISCUSION

Se pueden detectar enfermedades sistémicas, directao indi-
rectamente, en lacérnea. Laargirosis generalizada, unavez
comun, ahoraesraravez vistadebido a ceseenlautilizacion
deloscompuestosde platacon finesmedicinales. Laargirosis
ocupacional también hadisminuido debido alas medidas pre-
ventivas actualmente adoptadas (4). Se ha sugerido que la
decoloracion ocular causada por los depositos de plata es el
primer signo objetivo delaargirosisgeneralizada (1), presen-
tandose depositos en diferentes tejidos oculares como la
conjuntiva, cornea, cristalinoy saco lagrimal (3, 4).
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Fig. 7. Imagen corneal por microscopiaespecular. Se observan de-
positos brillantes bien delimitados (flechas) sin un patrén especifi-
co en el estroma posterior, anteriores al endotelio.

Laargirosiscorneal ocupacional sedebealaexposicionde
platay alaabsorcién sistémicade ésta(3, 4) lacual produce
decoloracion localizadaanivel delamembranade Descemet
(3). Scroggsy cals. (3) reportaron quelaargirosiscorneal se
asociacon € tiempo deexposicién alaplatay correlacionaron
el grado de decol oracion corneal con el tiempo de estaexpo-
sicién. En ese mismo sentido encontramos que | os pacientes
con mayor tiempo de exposicion ala plata presentaron una
mayor cantidad de depdsitos corneales.

Losdepdsitos de plataselocalizan en la periferiay/o cen-
tro delacérnea(3). Los pacientes mas af ectados presentaron
depodsitos en el centro y en la periferia corneal, y refirieron
sintomatologia de nictalopia y disminucién de la agudeza
visual. En elloslaexposicion alaplatafuelamas prolongada.
El resto de |los pacientes sdlo presentaron sintomas leves, y
|os depdsitos corneales en la periferia no fueron tan eviden-
tes como en |os casos de mayor exposicion.

Se hasugerido queladisminucién delaagudezavisua y la
nictalopia estén asociadas con la argirosis (1, 3, 4). Tresde
nuestros casos presentaron disminucion de la agudeza vi-
sual, sin embargo, concomitantemente a la argirosis, en un
caso hubo opacificacion del cristalino y en otro glaucoma.

Se ha encontrado catarata en algunos pacientes con
argirosis sistémica asociada a la administracion de solucio-
nescon plata. En el Caso 1 serealizé facoemulsificaciony no
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se detect6 plataen la cdpsula anterior, en la corteza, ni en el
ndcleo.

Spencer y coals. sugirieron que la asociacion de glaucoma
con argirosis puede estar relacionada al tamafio delos granu-
losdeplata, alo delgado delamembranabasal endotelial del
trabéculo y a factores alin desconocidos (10). No obstante,
en uno de los pacientes al que sele realiz6 trabecul ectomia,
en los cortes histol 6gicos no se encontrd depésitos de plata.

El examen por |ampara de hendidura de la conjuntiva es
probablemente el método no invasivo méas sensible para eva-
luar alos pacientes con argirosis (1). Los depositos de plata
pueden estar |ocalizados en lamembranade Bowman y con-
juntiva cuando es secundaria a exposicion topica (Argyrol)
(4). Uno de los pacientes presentd melanosis conjuntival
con datosdeinflamacién severa. Labiopsiadel tejido mostré
melanina en todo su espesor, sin hallarse rastros de plata.

Observamos que existe unarelacion entre el tiempo de ex-
posicion con la densidad de los depésitos de plata en la
cornea. Los pacientes con argirosis grado 1 presentan un
tiempo de exposicion de 20 afios. En el grado 2 presentan 30
afos de exposicion y en el grado 3 presentan 40 afios de
€Xposicién o mas.

Se hademaostrado que lamicroscopiaconfocal esun méto-
do valioso para el estudio de la cornea en tiempo real,
repetitivay no invasiva (11-13). Su principal utilizacion ha
sido paraestudiar y analizar ladindmicadelostejidoscelula
resinvivo (6). Dichaevaluacién seenfocaprimariamenteala
morfologia celular de diferentes patologias. Existen varios
reportes donde se ha utilizado parala valoracién de depdsi-
toscorneales (14-26).

El estudio con microscopiaconfocal demostré cambiosen
el estroma posterior sin involucrar el endotelio corneal. Los
depositos se observaron como puntos hiperreflécticos de
patrén difuso en la periferia. Estos hallazgos son similares a
los encontrados en algunas distrofias corneales, por 1o que
se debe realizar diagndstico diferencial con distrofia pre-
Descemet, corneafarinataeictiosisligadaal X. Ademas, la
argirosis corneal debe ser diferenciada de otros depdésitos
metalicos como la chal cosis (depdsitos de cobre en lamem-
brana de Descemet) (27), los granulos de hierro (depdsitos
en cualquier capadelacdrneasiendo mas prominentesen las
capas profundas corneales) y los siderosomas (dentro en los
gueratocitos) (28).

Este estudio demuestra que el valor de la microscopia
confocal en el diagndstico de laargirosis eslimitado a pesar
de la habilidad del instrumento para seccionar, con alta
magnificacion y excelente resolucién, el tejido in vivo (13).
Deestaforma, permite determinar lalocalizacion delos depé-
sitos que se hallan en las capas profundas de la cornea.

Lamicroscopiaespecular permite unainvestigacion dela
cornea, noinvasiva, no limitadaal endotelioy de altaresolu-
Cion; otras capas de la cornea pueden ser examinadas inclu-
yendo la superficie posterior endotelial (9) y las
opacificaciones estromales y de la membrana de Descemet
pueden (29).

El microscopio especular hasido utilizado paraexa-
minar 1os depdsitos corneales, no obstante no hallamos es-
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tudios que describieran depositos de plata. Los depésitos de
plata vistos con microscopiaespecular no seasemejan anin-
gun otro tipo de depdsito hallado en la cérnea. Los depdsi-
tos de plata son pequefios, regulares, casi ovoides, brillan-
tes, bien circunscritos sin un patrén especifico, localizados
en el endotelio corneal anterior. En algunas ocasiones, iméa-
genes grandes se forman por confluencia de pequefios de-
pdsitos que presentan las mismas caracteristicas anterior-
mente descritas. Dificilmente se puede identificar epitelio
normal por lasimagines brillantes. Cuando selograidentifi-
car presenta un patréon en mosaico normal. A diferencia de
estos depodsitos, los cristalinos se han descrito como cuer-
pos aplanados, blancos y rectangulares (39). Los depdsitos
de cloropromazina estan agrupados'y son de aparienciairre-
gular, mientras que los de pigmento son similares a los de
cloropromazina, pero mas pequefios, oscurosy densos (29).

Aparentemente |la argirosis que presentaron los plateros
de Taxco en México se debe a la inhalacion o ingesta de
particulas diminutas en forma de polvo de plataen sustalle-
res de trabajo. En esta profesion se encontrd que al menos
tras una exposicion de 20 afios se encuentran depdsitos de
plata corneales.

Es necesario estudiar un mayor nimero de pacientes para
poder determinar el riesgo del desarrollo de argirosiscorneal
en artesanos de la plata. No se ha podido establecer una
relacion directaentreel glaucoma, laopacificacion del crista-
linoy laargirosis. Laprevencién selograde manerasimple
con el uso de cubrebocas, lentes de proteccion y trabajar en
areas bien ventiladas, con lo que disminuirialaexposicion a
los polvos y compuestos de la plata.
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