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RESUMEN
La escleritis es una patología poco frecuente caracterizada por inflamación de la esclera de causa 
autoinmune o infecciosa. Los casos severos amenazan la visión y presentan riesgo de necrosis 
y perforación. La vasculitis asociada a c-ANCA es una enfermedad sistémica capaz de causar 
escleritis. El tratamiento tradicional de ésta se ha enfocado en el uso de antiinflamatorios no 
esteroideos e inmunomoduladores. En casos refractarios en los que estas opciones no han sido 
efectivas, se propone el uso de los anticuerpos monoclonales. Se reporta el caso de una paciente 
con escleritis anterior difusa necrotizante asociada a c-ANCA refractaria al tratamiento con inmu-
nosupresores como ciclofosfamida, en quien solo rituximab indujo remisión. 
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SUMMARY
Scleritis is a rare disease characterized by inflammation of sclera and underlying infectious 
or systemic disease. Severe cases can compromise vision and cause scleral necrosis and eye 
perforation. c-ANCA associated vasculitis, a systemic syndrome could cause scleritis. Traditio-
nal treatment consists of antinflammatory and immunomodulators administration. Refractory 
cases could be treated with monoclonal antibodies. We report the case of a woman with diffuse 
necrotizing anterior scleritis associated to c-ANCA refractory to immunosupressants, such as 
cyclophosphamide in which only Rituximab could induce remission
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Introducción:

La escleritis es una patología infrecuente, muchas veces crónica y pro-
gresiva, que puede causar morbilidad importante incluyendo pérdida visual. 
Compromete el tejido escleral y epiescleral, manifestándose por disminución 
de la agudeza visual, dolor e inflamación a dicho nivel. Frecuentemente puede 
complicarse con otros cuadros como uveítis, queratitis o glaucoma. No es rara 
su asociación con enfermedades inflamatorias sistémicas, algunas de las cuales 
pueden llegar a ser fatales. Los casos con compromiso anterior difuso o nodular 
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generalmente se controlan mediante la utilización de 
esteroides tópicos o sistémicos y, en casos muy leves, 
con antiinflamatorios no esteroideos. 

Sin embargo, cuando estas estrategias no han 
logrado controlar el proceso, o ante la presencia de 
un cuadro necrotizante, el clínico debe recurrir a 
la terapia inmunomoduladora. El uso de ésta suele 
reservarse como el último escalón de la escalera te-
rapéutica. La experiencia con estas estrategias es más 
limitada por su reciente aparición. Se presenta el caso 
de una paciente con escleritis anterior necrotizante y 
c-ANCA positivos, en quien sólo se logró control de la 
inflamación tras la aplicación de rituximab. Se pone de 
manifiesto la efectividad del uso de estos anticuerpos 
monoclonales para el tratamiento de la inflamación 
ocular severa asociada a escleritis. 

Presentación del caso

Mujer de 49 años. Consulta por cuadro de tres 
meses consistente en hiperemia y dolor intenso a 
la palpación en el ojo derecho. No se asocia a otros 
síntomas oculares o sistémicos. Como antecedentes 
personales: hipertensión arterial controlada y disli-
pidemia en tratamiento. No fumadora. Sin antece-
dente de trauma o cirugía ocular. Evaluada en otra 
institución por reumatología donde se inició manejo 
ambulatorio con prednisolona 50 mg/día, metotrexate 

12,5 mg/semana y ácido fólico 1 mg/día. Ingresa a 
nuestra institución dos meses después por persistir 
sintomatología. Dada la no respuesta, reumatología 
decide hospitalizar para manejo con ciclofosfamida 
750 mg mensuales venosos y bolos de metilprednisona 
500 mg/día, por tres días. En la evaluación de ingreso 
por oftalmología se encuentra la paciente con intenso 
dolor en el ojo derecho. Agudeza visual (AV): ojo 
derecho (OD):20/70+, ojo izquierdo (OI): 20/25-. 
OD: Congestión periquerática, vasos dilatados infe-
riores, nasales y temporales (Figuras 1 y 2). Tinción 
en el limbo punteado en 360°. Edema de córnea 
grado 2. Células en cámara anterior +. Tonometría: 
40/16 mmHg. Se solicitan paraclínicos que revelan 
hemoglobina: 14,1 g/L; leucocitos: 11.640/mm3, 
con diferencial normal; uroanálisis sin alteraciones; 
aspartato aminotransferasa 18 UI (normal hasta 40); 
alanino aminotransaminasa 48 UI (normal hasta 40); 
proteína C reactiva menor a 6mg/L (normal hasta 6 
mg/L); velocidad de sedimentación globular: 6 mm/h 
(normal hasta 30); albúmina: 4,3 g/L; calcio sérico: 
9,3 mg%. Con diagnóstico de: escleritis anterior 
difusa, uveítis anterior aguda e hipertensión ocular 
secundaria a inflamación, se inicia manejo con predni-
solona 1% c/8h, tropicamida 1% c/8h, timolol 0,5% 
c/12h, brimonidina 0,15% c/12h. Tras dos días de 
tratamiento desaparecen los síntomas, mejora la AV y 
alcanza tonometría normal. Se da de alta con manejo 

Figura 1.
Ojo derecho al ingreso. Se observa edema y adelgazamiento escleral que 

transparenta la úvea. Dilatación venosa. 
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con brimonidina y timolol a las dosis mencionadas y 
con la aplicación mensual de ciclofosfamida. 

La paciente regresa dos meses más tarde con 
nueve días de sintomatología ocular persistente, pese 
a la adherencia al tratamiento. Se encuentra: AV: 
OD: 20/40+, OS: 20/40+. Inyección periquerática, 
engrosamiento escleral nasal superior. Turbidez y 
células ++ en cámara anterior. Presión Intraocular 
(PIO) 20 mmHg. Vitreítis + en OD. Se reingresa con 
diagnóstico de escleritis nodular anterior necrotizante. 
Se encuentra en los estudios la presencia de anti-
cuerpos contra el citoplasma del neutrófilo (ANCA) 
con patrón citoplasmático 1:160, confirmados por 
ELISA (antiproteinasa 3 de 60 UI –normal hasta 
20-), además hipergamma globulinemia policlonal 
en electroforesis de proteínas (2.3 g/L –normal hasta 
1.3-) y crioglobulinas negativas. Se realiza tomografía 
de senos paranasales que evidencia engrosamiento de 
senos frontales, etmoidales y maxilares con niveles 
hidroaéreos y una tomografía del tórax sin hallazgos 
patológicos. Se inicia de nuevo manejo con bolos de 
500 mg de metilprednisolona por tres dosis y ciclo-
fosfamida 1 gramo IV. 

Reaparecen síntomas 20 días después y se evalúa en 
conjunto por reumatología y oftalmología. AV: OD: 
20/40 OS: 20/30+. Inyección periquerática marcada 
en OD. Edema y dilatación venosa en cuadrante su-
peroexterno de esclera. Cámara anterior sin células o 
Tyndall. PIO: 24 mmHg. Se reinicia manejo con es-
teroides y nuevo bolo de ciclofosfamida de 1.000 mg.

Reingresa trece días después de ser dada de alta 
con igual sintomatología. Se encuentra AV: OD: 
20/200, OS: 20/40. En OD: escleritis anterior difusa 
en 180° superiores con aspecto necrotizante. Córnea 

clara. Pupila dilatada reactiva. Cámara sin células. 
PIO 14/14 mmHg. Polo posterior sin hallazgos pa-
tológicos. Sin desprendimiento de retina. Estudios 
adicionales revelan: factor reumatoideo, anticuerpos 
antinucleares, anticuerpos contra antígenos extrac-
tables del núcleo (ENAS), hepatitis C y B, VDRL y 
VIH: negativos. IgM para toxoplasma: negativo. En 
conjunto con reumatología, se concluye que la visión 
está en peligro y que no ha tenido mejoría a pesar de 
inmunosupresión. Se propone manejo con rituximab 
500mg IV semanales (por cuatro dosis) utilizando 
premedicación para cada dosis con acetaminofén 1 
gr VO, difenhidramina 50 mg VO y metilpredni-
solona 200 mg IV. Se adiciona tratamiento tópico 
con prednisona 1% c/4 horas, tropicamida 1% c/8 
horas. Brimonidina+ timolol + dorzolamida c/12 
horas. Dada de alta ocho días después con menos 
sintomatología y manejo ambulatorio. 

Reevaluada dos meses después: se ha logrado 
reducir la dosis de esteroides hasta 25 mg VO de 
prednisolona sin la presencia de recaídas. Se encuentra 
asintomática, con gran mejoría del dolor ocular. Con 
AV: OD: 20/70. En región escleral superior 180° de 
adelgazamiento con estafiloma, sin edema de esclera, 
gran mejoría de la inflamación (Figuras 3 y 4). Córnea 
clara sin tinción. Células y turbidez +. Cristalino claro, 
sin vitreítis. PIO 15 mmHg.

Discusión 	

La escleritis es una patología poco frecuente, 
caracterizada por inflamación de la esclera. Pueden 
presentarse cuadros leves o incluso severos, los cuales 
amenazan la visión. Ocurre generalmente en el con-

Figura 2.
Ambos ojos al ingreso. Se resaltan los 
hallazgos al comparar con el ojo sano. 
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texto de una enfermedad sistémica, muchas veces de 
tipo autoinmune, la cual puede identificarse en el 50% 
de los casos1,2,3. Se cree que el porcentaje restante se 
debe a enfermedad inmune no identificada o dispara-
da por estímulo viral, medicamentoso o quirúrgico4. 

La granulomatosis con poliangeítis (previamente 
granulomatosis de Wegener) es la vasculitis más 
frecuentemente asociada a escleritis4 y un 50% de 
los pacientes con la primera desarrollará la segunda 
en algún punto durante la historia natural de su 
enfermedad5. Se ha propuesto la inflamación ocular 
como la primera manifestación de esta vasculitis en 
muchos de los pacientes6. El diagnóstico de escleritis 
es clínico y no debe confundirse con la epiescleritis, de 
la cual difiere en manejo y pronóstico4. Estudios ana-
tomopatológicos han demostrado que el compromiso 
escleral en las vasculitis se debe a inmunodepósitos 
vasculares, necrosis fibrinoide e infiltración por células 
inflamatorias del tipo macrófagos y linfocitos T4,7. 
Tradicionalmente se ha dividido la escleritis en ante-

rior y posterior, según el compromiso se presente por 
delante o por detrás de la inserción de los músculos 
rectos, respectivamente8. 

Según la inflamación puede clasificarse en: nodu-
lar, difusa y necrotizante. Clínicamente se caracteriza 
por el inicio subagudo de dolor moderado a severo, 
localizado, que mejora poco con los analgésicos de 
tipo no esteroideo4. Puede acompañarse de eritema y 
dolor a la palpación o movimiento del globo ocular4. 
El examen físico revela típicamente edema escleral y 
cierre o dilatación de los vasos del plexo epiescleral 
profundo. En el tipo nodular se pueden identificar 
zonas de inflamación bien delimitadas, al contrario 
de la difusa. La forma más severa o necrotizante se 
caracteriza por dolor intenso y áreas de esclera y te-
jido suprayacente isquémicos. El compromiso de la 
agudeza visual es variable en todos los casos. Es de 
anotar que el 40% de los casos de escleritis anterior 
se acompaña de uveítis9. La meta del tratamiento 
consiste en identificar la causa y tratarla; sin embargo, 

Figura 3.
Ojo derecho. Dos meses luego de la primera dosis de 

rituximab. Disminución marcada del edema y dilatación 
venosa. Como secuela se observa estafiloma superior.

Figura 4.
Ambos ojos. Dos meses 

luego de la primera dosis 
de rituximab. Manifiesta 
mejoría de los hallazgos. 

Mínima diferencia respecto 
al ojo no afectado.
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cuando esto no es posible, lo cual sucede a menudo, 
el objetivo es controlar la inflamación para prevenir 
el daño ocular4. 

Tradicionalmente se han utilizado distintos tipos 
de terapia antiinflamatoria para el control de los 
casos moderados a severos. En los casos anteriores 
no necrotizantes puede bastar con el uso de antiinfla-
matorios no esteroideos. Casos severos, necrotizantes 
o posteriores requieren el uso de corticosteroides o 
medicamentos de segunda línea como ciclofosfamida, 
metotrexate y ciclosporina10. El advenimiento de los 
nuevos tipos de terapia inmunomoduladora como los 
anticuerpos monoclonales abre una nueva puerta en 
el manejo de los casos severos que no responden a la 
terapia convencional11,12,13. 

Recientemente se ha generado gran interés en 
la literatura sobre el uso de rituximab en vasculitis 
sistémicas graves. Este mismo se ha extendido a su 
aplicación en escleritis severas o refractarias14,15. La 
evidencia para el uso de estos medicamentos bio-
lógicos provino inicialmente de reportes de casos. 
Actualmente, se dispone de información de estudios 
aleatorizados que muestran eficacia, seguridad y to-
lerabilidad de su uso13. 

En 2010, el grupo RAVE (Rituximab in ANCA-
Associated Vasculitis) publicó, en el New England 
Journal of Medicine, el resultado de su ensayo aleato-
rizado, doble ciego, multicéntrico, de no inferioridad, 
que comparó rituximab (375 mg por metro cuadrado 
de área corporal en dosis semanales, durante cuatro 
semanas) contra ciclofosfamida (2 mg/kg/día)12. El 
desenlace primario medido fue la remisión de la 
enfermedad sin el uso de prednisona a seis meses. 
El régimen de rituximab no fue inferior en cuanto 
a inducción de remisión y fue más eficaz que el de 
ciclofosfamida en la enfermedad recurrente. No hubo 
diferencias en la tasa de efectos adversos. Un reporte 
similar del European Vasculitis Study Group16, en este 
caso en pacientes con compromiso renal y vasculitis 
asociada a c-ANCA, comparó el uso de rituximab con 
ciclofosfamida. Los dos tratamientos fueron equiva-
lentes en términos de remisión y efectos adversos. 
Hasta ahora estos son los dos únicos estudios de tipo 
analítico sobre el tema en mención. 

Aunque todavía la evidencia es limitada, todo 
parece indicar que rituximab será una de las piedras 
angulares para el tratamiento de las vasculitis asociadas 
a c-ANCA refractarias o incluso como medicamento 

de primera elección en los casos severos. Su perfil de 
efectividad y seguridad lo hace ideal para el manejo de 
estos cuadros, como lo ponen de manifiesto recientes 
publicaciones17,18,19,20. La información respecto a su 
uso en la enfermedad ocular específicamente es aún 
más limitada y se hacen necesarios estudios de tipo 
analítico para afianzar su eficacia. 

El presente caso es un ejemplo de una escleritis 
difusa anterior necrotizante en una paciente mujer 
sin comorbilidades de importancia. No se logra 
identificar la causa de base, pero los hallazgos clínicos 
y paraclínicos orientan a un posible diagnóstico de 
vasculitis asociada a c-ANCA10. En este escenario es 
posible que nos encontremos frente a una forma ini-
cial generalizada de granulomatosis con poliangeítis. 
Se espera que, independiente de la causa, la escleritis 
de origen no infeccioso responda a medicamentos 
antiinflamatorios. En esta ocasión la única terapia 
capaz de inducir remisión fue rituximab. 

Dada la eficacia clínica y experiencia adquirida con 
rituximab para el tratamiento de vasculitis asociada a 
ANCA, se propone como una opción en pacientes con 
cuadros severos de inflamación ocular. Rituximab es 
un anticuerpo monoclonal anti CD-20, fosfoproteína 
expresada por los linfocitos B. Su unión conlleva la 
muerte celular vía apoptosis o por amplificación in-
mune. Su uso suele reservarse para los casos severos de 
enfermedades de tipo inflamatorio autoimune cuando 
se han agotado otros tratamientos. Ha sido usado en 
el tratamiento de la granulomatosis con poliangeítis, 
entre otras entidades18,19,20. La escleritis, cuando es 
severa, como en el caso presentado, puede amenazar 
la visión. Estos casos también suelen resultar difíciles 
de tratar con los medicamentos convencionales; ante 
este hecho, se justifica el uso de este tipo de tratamien-
tos para controlar la enfermedad21. La revisión de la 
literatura reciente pone de manifiesto la tendencia 
mundial al uso cada vez más frecuente de éstos, con 
una buena efectividad11,12,13,14,15,16,17,18,19. En la tabla 
1 se resumen los artículos publicados con respecto al 
uso de rituximab en escleritis severas y refractarias.

Conclusiones 

El uso de los inmunomoduladores tipo rituximab 
parece ser una opción para inducir remisión en pa-
cientes con escleritis nodular anterior necrotizante, 
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refractarios al manejo convencional en el contexto 
de una vasculitis asociada a c-ANCA positivos. El 
resultado es consistente con los últimos reportes 
concernientes al tema en la literatura mundial. En 
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