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CARACTERISTICA CITOMORFOLOGICA A CONJUNCTIVEI TN SINDROMUL DE
,,OCHI USCAT” LA PURTATORII DE LENTILE DE CONTACT
lulia Lopata
Catedra Oftalmologie USMF ,,Nicolae Testemitanu”

Summary
The cythomorphology characteristics of conjunctiva
in the *“dry eye” at the contact lens wearers
The diagnosis of dry eye is a very important problem. In this work the autor presents the
cytomorphology study of the conjunctiva at the contact lens wearers with dry eye grade | and
grade I1, in comparation with a group of wearers of contact lenses without signs of dry eye.

Rezumat

Diagnosticul sindromului de ,,ochi uscat” reprezinta o problema importanta la ziua de azi.
In lucrare este prezentat rezultatul studiului citomorfologic a conjunctivei la purtitorii de lentile
de contact cu sindrom de ,,ochi uscat” grad I si grad II, in comparatie cu un lot de control -
purtatori de lentile de contact fara semne de uscaciune oculara.
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Actualitatea temei

Anterior majoritatea cercetarilor asupra actiunii biologice ale lentilelor de contact asupra
globului ocular a fost orientata catre studii a corneei. Conjunctivita papilara, aparuta la purtatorii
de lentile de contact, a atras atentia clinicistilor la conjunctiva palpebrala [Efron, 1997]. Acum e
clar, ca din cauza deosebirilir morfologice, functionale §i imunologice este necesar de a studia
toate portiunile de conjunctiva.

Pentru a mari interesul catre studiul sidromului de ,,ochi uscat” (SOU) intre Invatatii tineri
din Germania si pentru a mentine eforturile lor, compania Dr.Mann Pharma, Berlin a inminat
asociatiei oftalmologilor profesionali din Germania (BVA) premiul pentru cea mai buna lucrare.
Dr. Erich Knop si Dr. Frank Shira au fost invingatorii pentru cercetari in studierea structurii
criptelor conjuctivale prin metoda imunohistoligica, prin scanare si microscopie electronica. Ei
au dovedit, cd suprafata conjunctivei care pare neteda la examen biomicroscopic are o structura
tridimensionald. Aceasta este descris si in histologia secolului IX, dar in literatura de azi nu se da
atentie. In unele cripte au fost depistate celulue caliciforme in cantitate mare, cunoscute prin
functia lor secretorie. De rind cu ele au fost gasite si alte celule secretorii. Studierea
ultrastructurii a aratat prezenta glandulocitelor cu granule apicale secretorii. Criptele
conjunctivale sint o parte a sistemei imune, de ce ne dovedeste depistarea in regiunea lor a
foliculilor linfatici

Epiteliul conjunctival se socotea asemanator cu cel a corneei, dar la examene mai detaliate
s-a dovedit, ca este de o altd geneza. Epiteliul corneean se dezvoltd din celule tronculare ale
limbului, pe cind epiteliul conjunctival — din celulele tronculare a fornixurilor [Wei et al., 1993;
Wei et al., 1995]. De la celulele tronculare a fornixurilor celulele migreaza prin doua cai. Una -
de la fornix catre conjunctiva bulbara si limb, alta - catre conjunctiva palpebrald si rebordurile
palpebrale.

La formarea lacrimii ea parte nu numai glanda lacrimald, dar si celulele caliciforme si cele
epiteliale. In conjunctiva se afli antigeni superficiali, molecule alipite prin adezivitate si
citochine [Hingorani et ai., 1998]. Celulele inflamatorii, produse de catre conjunctiva, asigurd o
stare normala a suprafetei oculare [Begley et al., 1998].

Celulele caliciforme provin din aceleasi celule predecesorii, ca si celulele conjunctivale
[Wei et al., 1996]. Celulele caliciforme pot fi colectate si studiate prin metoda de citologie prin
impregnare (infundare). In literatura este descrisi doar conjuctiva bulbara (este mai accesibila
pentru studiu). Celulele caliciforme si alte glande lacrimale accesorii sint repartizate pe toata
conjunctiva, inclusiv in portiunea tarsald a conjunctivei palpebrale [Bergmanson et al., 1999].
Celulele bulbare secretd molecule de mucina (MUC), care intr-o forma de hidratare devin
componente importante structurale si functionale ale filmului lacrimal [Inatomi et al., 1996]. Se
deosebesc nouad tipuri de mucina, numerotate de la MUC 1 pina la MUC 8 cu doua MUC 5.
MUC 1 este o mucind membrano — aglutinanta, care datorita moleculelor cu dimensiuni mari
este capabila de a iesi dupa stratul de glicocalicsi, pentru a preintimpina adeziunea bacteriilor la
suprafatd [Inatomi et al., 1995]. Posibil ca MUC 1 adera si la membrana celulara a conjunctivei,
si a corneei [Inatomi et al., 1995], dar unii autori se Indoiesc de prezenta lui in epiteliul corneean
[Jumblatt et al., 1999]. Unul dintre mucine MUC 5 (MUC 5 AC) este primit din lacrima cu fisiile
Shirmer [Jumblatt et al., 1999], dar fractiile lacrimale, colectate special din filmul lacrimal nu au
fost studiate. Este dovedit, ca tot epiteliul conjunctival superficial produce mucind pentru filmul
lacrimal [Watanabe et al., 1995]. In celulele tractului gastrointestinal si celulele aparatului
respirator, unde mucinele sunt bine studiate, ele functioneaza ca niste bufere, antioxidante si
inhibitori ai adeziunii bacteriene. Un rol asemanator a mucinelor specifice oculare nu este Tnca
descris [Jumblatt et al., 1999].

Stratul intern mucinic e format din mucopolizaharide acide, ce se afla in stare de gel si
saruri. Stratul mucinic este foarte subtire (0,02-0,05 mkm) si ocupa doar 0,5% din toatd grosimea
filmului lacrimal [Haberich F.J. et al., 1982]. In componenta lui au fost depistate molecule polare
de glucozaminoglicane, ce se referd la mucopolizaharide acide [Dohlman C.H. et al., 1976;
Haberich F.J., 1982; Iwata S., 1971]. Pina in prezent nu este dovedita provenienta lor adevarata.
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Unii autori presupun, ca sinteza de mucind are loc in celulele epiteliale ale corneei si
connjuctivei, care se afla la suprafata [Iwata S. et al., 1971], altii — Tn celulele caliciforme Becher
a connjuctivei [Holly F.J., 1973, 1987]. Sunt aduse date despre caracterul partial mucos ale
glandelor lacrimale accesorii a conjunctivei [Haberich F.J. et al., 1982; Holly F.J., 1987].

Cea mai interesantd este ipoteza lui Haberich F.J. si Lingelbach B., conform careia
portiunea nesolubild a astratului de mucind, care vine in contact cu membrarna superficiald a
epiteliului conjunctival si corneean este produsi chiar de celulele epiteliale. In acelasi timp
cavitdtile dintre micropilii §i micropliurile acestei membrane, deja acoperite de stratul de mucina
bazal, contin compusi mucoproteici solubili in apa, care se secretd de celulele Becher si glandele
lacrimale accesorii a conjunctivei.

Starea de bine a tesuturilor superficiale oculare este determinatd de starea normald a
structurilor oculare [Liotet et al., 1987; Versura et al., 1999]. Astfel suprafata oculara este o
unitate functionald, ce consta din epiteliul corneean si conjunctival, filmul lacrimal (FL) si alte
structuri [Versura et al., 1999]. La schimbarea calitatii functionale, fizice sau chimice a unei
dintre aceste structuri se deregleaza balanta intre ele si apar simptome de disconfort vizual,
simptome de inflamare subclinica si schimbari citologice [Tseng et al., 1984; Versura et al.,
1999].

Biomicroscopia partii anterioare a globului ocular si determinarea starii FL la pacientii cu
SOU ne oferd o informatie insuficienta despre calitatea FL si despre structurile, ce participa la
formarea lui, deacea este foarte importantd aprecierea starii epiteliului conjunctival si a celulelor
caliciforme in cazul patologiei date. Examenul citomorfologic nu a primit o aplicare largd in
practica oftalmologului pentru diagnosticarea patologiei oculare. Pentru un studiu desfasurat al
starii epiteliului conjunctival si al celulelor caliciforme am efectuat examenul citomorfologic al
acestor structuri.

Obiectivele studiului
A studia schimbarile citomorfologice ale epiteliului conjunctival si ale celulelor caliciforme
in SOU de diferit grad la purtatorii de lentile de contact.

Materiale si metode de cercetare

S-a efectuat examenul citomorfologic a amprentei conjunctivale la 20 pacienti (40 ochi) cu
sindrom de “ochi uscat” grad I si 20 pacienti (40 ochi) cu SOU grad II. Lot de control au fost 20
pacienti (40 ochi) purtétori de lentile de contact fard semne subiective si obiective de sindrom de
“ochi uscat”.

S-a colectat materialul in felul urmator: cu hirtie de filtru s-au facut citeva miscari pe
conjunctiva fornixului inferior si conjuctiva palpebrald, care s-a aplicat ulterior pe lamela de
sticla. S-a efectuat fixarea si coloratia dupa Himze.

Frotiul primit a fost studiat la microscop. In frotiul colorat dupa Himze celulele caliciforme
a conjunctivei Becher se deosebesc dupa coloratia in roz a citoplazmei, care completeaza
aproape intreaga celula, Tmpingind nucleul spre membrana ei. Cantitatea acestor celule la
pacientii cu SOU, ce se dezvoltd pe fondul dereglarii producerii de mucind, scade progresiv. La
un astfel de examen la unii pacienti se pot depista distrofia celulor epiteliale. Ele se deosebesc
printr-un nucleu picnotizat si o citoplazma colorata palid - blue.

Criteriile citologice de studiu sunt expuse dupa metodica Kruse F.E., 1985 [2] (tab.1).

Rezultatele au fost apreciate dupa baluri (tab.2) [Schilling H.J.,Koch J.M.,Waubke T.N.].
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Criteriile citologice (dupa Kruse F.E.)

Tabelul 1

Criteriile

Stare normala

Stare patologica

Complexul celular lateral

Se contine

Lipseste

Corelatia intre nucleu si citoplasma

De lal:1 pind la 2:1

4:1 si mai mult

Nucleele celulelor

Ovale omogene

Alungite, anizomofia
nucleelor, endomitoze

Celulele caliciforme

In cantitate mare

Putine sau lipsesc

Descuamarea celulelor Nu este Prezenta
Tabelul 2
Rezultatele dupa baluri
Corelatia nucleu 1:1-2:1 0 puncte
nucleu/citoplasma 3:1-4:1 1 puncte
(0-3 puncte) 5:1-7:1 2 puncte
8:1 si mai mult 3 puncte
Schimbarea Izomorfia 0 puncte
nucleului Izomorfia usoara 1 puncte
0-3 puncte Anizomorfia, alungite si/ sau celule 3 puncte
multenucleare si/sau sunt prezente 2 puncte
endomitoze
Anizomorfia, alungite si/ sau celule 3 puncte
multenucleare si/sau endomitoze
multiple
Celulele sub In norma 0 puncte
forma de colba Aproape cd nu sunt 1 puncte
0-2 puncte Nu sunt 3 puncte
Distrofia Absenta 0 puncte
0-1puncte Prezenta 1 puncte
Clasificarea dupa stadiu este elucidata in tabelul3.
Tabelul 3

Clasificarea dupa stadiu

Puncte Stadiu
0-2 puncte Stadiu 0
3-4 puncte Stadia 1
5-7 puncte Stadiu 2
8-9 puncte Stadia 3

Stadiu 0 — varianta normei
Stadiu 1 — corespunde formei usoare de evolutie a sindromului de *“ochi uscat”

Stadiu 2 — forma medie
Stadiu 3 — forma grava.

Rezultate

Rezultatele examindrii amprentei conjunctivale in loturile de studiu si de control sunt

prezentate in tabelul 4.
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Examinarea amprentei conjunctivale a evidentiat in lotul de control 2 (5%) cazuri de
izomorfie nucleard usoara si 3 (7,5%) cazuri de scadere a numarului de celule caliciforme. Alte
schimbari in lotul de studiu nu s-au depistat.

Indicii citomorfologici la pacientii cu SOU si din lotul de control

Tabelul 4

Nr. Modificarile SOU grad | SOU grad Il Lot de control
microscopice Nr. de % Nr. de % Nr. de %
ochi ochi ochi
(40) (40) (40)
1. | Schimbari microscopice
(corelatia intre nucleu si
citoplazma):
1:1 5 12,5 - - 34 85,0
2:1 3 7,5 2 5,0 6 15,0
3:1 23 57,5 13 32,5 - -
4:1 9 22,5 18 45,0 - -
5:1 - - 7 17,5 - -
6:1 - - - - - -
71 - - - - - -
8:1 - - - - - -
2. | Schimbari de nucleu:
izomorfie 15 37,5 4 10,0 38 95,0
izomorfie usoara 23 57,5 24 60,0 2 5,0
anizomorfie 2 50 12 30,0 - -
celule - - - - - -
multinucleare
3. | Celule sub forma de colba
in norma 10 25,0 - - 27 67.5
aproape nu sint 26 65,0 6 15,0 3 7,5
absente 4 10,0 34 85,0 - -
4. | Distrofie celulara:
absenta 10 25,0 2 5,0 40 100
prezenta 30 75,0 38 95,0 - -
Indexul citomorfologic 3,225+0,151 6,275+0,479 0,15+0,057
Veridicitatea in raport cu lotul de P<0,001 P<0,001
control

O marire a volumului nucleului fata de citoplazma s-a depistat in 70 (87,5%) cazuri la
purtatorii de LC cu SOU: in 32 (45,7%) cazuri in SOU grad I si in 38 (54,3%) cazuri In SOU
grad II. Corelatia 3:1a avut loc in 36 (51,4%) cazuri; 4:1 in 27 (38,6%) cazuri si 5:1 Tn 7 (10,0%)
cazurl.

Schimbari de nucleu au avut loc in 61 (76,3%) cazuri, dintre care izomorfie usoard in 47
(77,0%) cazuri si anizomorfie in 14 (23,0%) cazuri.

Scaderea cantitatii de celule caliciforme la examenul amprentei conjunctivale s-a constatat
n 32 (40%) cazuri. Lipsa celulelor caliciforme a avut loc in 38 (47,5%) cazuri.

Distrofia celulara s-a confirmat in 68 (85%) cazuri.

La pacientii cu SOU grad I corelatia nucleu - citoplazma 3:1 s-a apreciat in 23 (57,5%)
cazuri si 4:1 in 9 (22,5%) cazuri. Izomorfie usoard a avut loc n 23 (57,5%) cazuri. Anizomorfie
de nucleu a fost in 2 (5%) cazuri. Un numar scazut de celule goblet s-a constatat in 26 (65%)
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cazuri. Lipsa celulelor caliciforme s-a stabilit in 4 (10%) cazuri. Distrofia celulelor epiteliale a
avut loc Tn 30 (75%) cazuri.

Indexul citomorfologic la purtatorii de lentile de contact (LC) cu SOU grad I a fost
3,225+0,151 (veridicitatea in raport cu lotul de control — p<0,001).

In grupul purtitorilor de LC cu SOU grad II corelatie nucleu - citoplazma 3:1 s-a
determinat in 13 (32,5%) cazuri, 4:1 in 18 (45,0%) cazuri si 5:1 in 7 (17,5%) cazuri. Izomorfie
usoard s-a stabilit in 24 (60,0%) cazuri si anizomorfie in 12 (30,0%) cazuri. Un numar scazut de
celule goblet a fost in 6 (15,0%) cazuri. Lipsa acestui tip de celule a avut loc in majoritatea
cazurilor - 34 (85,0%). Distrofia celularda a predominat in acest grup, fiind prezentd in 38
(95,0%) cazuri.

Indexul citomorfologic a fost la purtatorii de LC cu SOU grad II - 6,275+0,479
(veridicitatea Tn raport cu grupul de control a fost p<0,001).

Modificarile date sunt intr-o legadtura corelativa pozitivd inaltd cu schimbdrile
biomicroscopice (p=0,98) si cu modificarile FL (p=0,99).

Astfel s-a confirmat cd odata cu marirea gradului de afectare cu SOU creste indexul
citomorfologic, care denota schimbari ale epiteliului conjunctival si ale celulelor caliciforme.

Studiul efectuat confirmd datele expuse de alti autori, cd la pacientii cu SOU schimbarile
citologice se refera atit la celulele caliciforme, cit si la celulele epiteliale a conjunctivei, in
particuler, conform datelor J.D.Nelson si J.C.Wright [1984, 1994], J.R. Wittpenn [1986].

Concluzii
Este argumentata includerea la etapa de diagnostic a pacientilor cu suspectie la sindrom de
,»ochi uscat” a examenului citomorfologic al amprentei conjunctivale.
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