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RESUMEN ESPAROL: En casi todas las publicaciones sobhre inmu-
noglobulinas lacrimales aparecidas hasta el presente, la ligrima usada para
la determinacién de las inmunoglobulinas no era de secrecion espontinea,
sino provocada por estimulacion.

Nosotros hemos obenido lagrima basal espontanea de 10 individuos
sanos, adultos, de ambos sexos. A cada individuo se le recogieron a lo largo
de 5 horas ininterrumpidas 100 microlitros de lagrima. Las tomas se hicie-
ron con una micropipeta capilar del canto palpebral externo, bajo obser-
vacion al fentomicroscopio, para evitar la irritacion por contacto de la mi-
cropipeta con el ojo.

Por el método de inmunodifusion radial se determinaron las concen-
traciones y desviaciones tipicas de IgG, IgA e IgM, que resultaron ser para
la IgG 54 *2'3 mg./100 ml, para la IgA 243 *12'6 mg/100 ml, ¥y
para la IgM 36 *1'4 mg./100 ml.

RESUME FRAN(CAIS: Dans presque toutes les publications qui ont
paru jusqu’'a présent sur les immunoglobulines lacrymales, les larmes em-
ployées pour la détermination des immunoglobulines ne venaient pas de la
séerétion spontanés, mais étaient provoquées par stimulation.

Les auteurs de cette étude ont pu obtenir des larmes spontanées ha-
sales de 10 individues sains, adultes, des deux sexes. De chacun d’eux, on a
recueilli pendant 5 heures ininterrompues 100 microlitres de larmes. On a
effectué les recueils avec une micropipette dans le canthus externe, sous
observation avec lampe-a-fente pour éviter lirritation de l'oeil par contact

Au moyen de la méthode d'immunodiffusion radiale, on a pu déter-
miner les concentrations et les déviations standards de 1'IgG, de 1'IgA et
54 *2'3 mg./100 ml. pour 1'IgG, de 243 *12'6 mg./100 ml. pour
I'IgA, et de 36 % 1'4 pour I'IgM.

ENGLISH SUMMARY: In almost all publications that have appea-
red to date concerning lachrymal immunoglobulins, the tears used to deter-
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mine the immunoglobulins were not from spontaneous secretions but were
provoked by stimulation.

In this study, basal spontaneous tears were obtained from 10 heal-
thy adults of both sexes. During an uninterrupted period of 5 hours, 100
microliters of tears were taken from each subject. The extraction was ma-
de with a micropipette and was taken from the external cathus, under ob-
servation through a slit-lamp in order to avoid irritation of the eye by con-
tact.

Using the radial immunodiffusion method. the concentrations and
standard deviations of IgG, [gA and [gM were determined The results were
as follows [gG 5.4 X*23 mg/100 ml: [gA 243 *126 ml. nd IgM 36

* 1.4 mg/100 ml
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Las glandulas exocrinas excre-
tan diversas inmunoglobulinas que
en parte proceden de las existentes
en la sangre, y en parte son sinteti-
zadas en los elementos linfoplasmo-
celulares de las propias glandulas.
Se cree que estas inmunoglobulinas
excretorias desempefian un impor-
tante papel en la defensa inmunolé-
gica de piel ¥y mucosas.

La IgG es la inmunoglobulina
mas abundante en la sangre. En el
recién nacido sus valores séricos
son de 1.200 mg./100 ml, iguales a
los maternos: al afio bajan a 750, a
los 5 afnos suben a 1.000, a los 10
anios a 1.100, v en el adulto llegan
a 1.200.

La misién de la I1gG es neutra-
lizar las toxinas bacterianas y fijar-
se a los microorganismos para faci-
litar su fagocitosis. Parece ser que
desde la sangre pasa facilmente a
las secreciones exocrinas por difu-
sién a través de los tejidos muco-
glandulares. No obstante sus valo-
res en las secreciones exocrinas son
muy bajos en comparacién con los
del suero: en el moco nasal son el
4’55 % de lag proteinas totales
(HOBDAY et alii, 1971), vy en la 14
grima los valores mds altos encon-
trados han sido de 79 mg. (BAZZI
et alii, 1970). Cuando las mucosas
se inflaman la secrecién de IgG au-
menta, de forma que sus niveles su-
ben no solo en lagrima, por conjun-
tivitis, sino también en heces por
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colitis (HANEBERG et alius, 1975),
en saliva por gingivitis (BRANDT-
ZAEG et alii, 1971), etc.

La IgA o falta o apenas es de-

tectable en el suero del recien na-
cido. Al afio alcanza 80 mg./100 ml,;
a los 5 afios, 110; a los 10 afios, 150;
y en el adulto, 200. Su misién pa-
rece que es recubrit los microorga-
nismos e impedir que éstos se
adhieran a las superficies celulares
e inicien asi la penetracién de los
tejidos.
(DEUSCHL et aliug, 1974), en ju-
crinas se cree que se sintetiza en
su totalidad o en su mayor parte en
las células plasmaticas de las mu-
cosas y epitelios glandulares (TO-
MAST et alii, 1965; HEREMANS et
alii, 1966; KAGNOFF et alii, 1973).
La IgA del suero es un mondémero
con constante de sedimentacién 7S,
v no estd aun determinado en qué
medida influye en la produccién de
la TgA de las secreciones exocrinas,
en las cuales predominan los dime-
ros con constante de sedimentacién
118.

La IgA es la inmunoglobulina
que predomina en todas las secre-
ciones exocrinas del cuerpo huma-
no, siendo sus valores bastante pa-
recidos en las distintas secreciones:
en moco mnasal 22’8 mg./100 ml.
(COHEN et alii, 1970), en sa-
liva 194 (BRANDTZAEG et alii,
1971), en secrecién bronquial 23’6
(DEUSCHL: et alius, 1974), en ju-
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go veyunal 21'2 (DOUGLAS et alii,
1970), v en lagrima 21’9 (JORDA-
NO et alii, 1973). Se ha constatado
el aumento de la IgA en las muco-
sas inflamadas: en el jugo yeyunal
(AGUS et alii, 1974), en heces
(HANEBERG et alius, 1975). En la
lagrima McCLELLAN et alii (1973)
encuentran que las inflamaciones
oculares aumentan los niveles de
IgA, cosa que no ha podido ser co-
rroborada por JORDANO et alii
(1973).

La IgM alcanza en el suero del
recien nacido valores de 10 mg./100
ml.,; al afio sube a 50; a los 5 afios
a 100; y asi se mantiene ya en la
vida adulta. Su funcién es agluti-
nante y citolitica.

La IgM tiene valores bajisimos
en las secreciones externas, y asi
en la orina no ha podido ser encon-
trada (BURDON, 1970), v en la 14
grima la mayoria de los investiga-
dores tampoco han conseguido de-
tectarla.

La IgD e IgE no son estudia-
das en el presente trabajo. Sus va-
lores séricos son de 0-40 y de 0,02
mg./100 ml. respectivamente. Sus
misiones fisiolégicas estdn por acla-
rar. En la lagrima y en las demés
secreciones exocrinas normales o
no se han encontrado o se han de-
tectado tan solo indicios de ellas
(ROWE et alii, 1968).

Cuando se intentan determinar
los valores normales de las inmu-
noglobulinas en la secrecién lacri-
mal fisiolégica espontdnea, el pro-
blema méis importante que se pre-
senta es la escasez de esta secre-
cién, y la facilidad con que se pro-
vocan hipersecreciones al intentar
recogerla, La produccién lacrimal
basal o espontdnea de un ojo nor-
mal ronda los 5-10 microlitros por
minuto. Ante un estimulo apropia-
do la cantidad de secrecién puede
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aumentar 50 o 100 veces. Por ello
los investigadores que han intenta-
do determinar las concentraciones
de inmunogokuinas en lagrima han
procurado hacer la recogida de és-
ta de la forma menos agresiva posi-
ble a fin de no modificar sus valo-
res. Asi JORDANO et alii (1973) lo
hacen colocando discos de papel ab-
sorbente en el saco conjuntival
McCLELLAN et alii (1973) ¥y
ALLANSMITH et alii (1976) con
esponjas absorbentes, sin que que-
de aclarado si con ellas se provocé
0 no una hipersecrecién por irrita-
cién mecéanica. Otros autores bus-
can aumentar ligeramente la secre-
cién lacrimal mediante técnicas po-
co agresivas, y asi SAPSE et alii
(1969) lo consiguen colocando un
grano de clorurc sédico en el for-
nix conjuntival inferior, SEN et alii
(1976) por deslumbramiento, ¥y
BRAUNINGER et alius (1971) im-
pidiendo el parpadeo.

Por otra parte la secrecién Ila-
crimal que afluye al mare lacrima-
le no es uniforme. La glandula la-
crimal principal esta situada en el
angulo superolateral del saco con-
juntival, mientras que las gldndu-
las accesorias estdn esparcidas por
el resto del saco. Incluso la secre-
cién de las glindulas de Meibomius
participa en la formacién de la pe-
licula lacrimal que bafia la cérnea
y la conjuntiva expuesta. Por ello
es posible que el contenido en in-
munoglobulinas de la liagrima sea
algo distinto segun ésta se haya to-
mado de una u otra parte del mare
lacrimale.

En el presente trabajo hemos in-
tentado determinar las concentra-
ciones de inmunoglobulinas G, A ¥y
M en la lagrima que podemos con-
siderar mas representativa, es de-
cir, en la producida por un indivi-
duo normal, en circunstancias nor-
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males, y recogida a nivel del espa-
cio interpalpebral.

MATERIAL Y METODO

A diez individuos adultos, sa-
nos, la mitad varones y la mitad
hembras, se les tomaron 100 micro-
litros de lagrima a cada uno. Para
la toma se colocé a cada paciente
en la lampara de hendidura, y ha-
jo control fentobiomicroscdpico, sin
anestesia tépica, entre 8 a. m. y 1
p.m., a lo largo de 5 horas para ca-
da uno, se le recogié lagrima en
cantidad de cinco pipetas de 20 mi-
crolitros cada una. La toma se hizo
del menisco lacrimal formado en el
canto externo de la hendidura pal-
pebral, usando para ello una micro-
pipeta que se llenaba por capilari-
dad. En todo momento se procurd
que la pipeta no tocase la conjunti-
va bulbar a fin de evitar una hiper-
secrecién lacrimal refleja; pese a las
precauciones tomadas se tiene la
impresién de que en algunos mo-
mentos se influyé con el inevitable
contacto del parpadeo en la secre-
cion, por lo que la lagrima tomada
guizds no pueda considerarse plena-
mente como de secrecién basal es-
pontanea, aunque si muy cercana a
ella.

Las micropipetas asi tomadas se
guardaron a 4°C, y aproximada-
mente dos semanas tras la toma se
determind su contenido en inmuno-
glohulinas, G, A y M por el método
de inmunodifusién radial de MAN-
CINI et alii (1965). Para ello se uti-
lizaron inmunoplacas del Instituto
Behring S. A., modalidad LC-Parti-
gén, conteniendo agar-gel v el an-
tisuero especifico frente a las inmu-
noglobulinas a determinar. Lag in-
munoplacas, una vez colocados 20
microlitros de lagrima en cada res-
pectivo pocillo, fueron incubadas
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durante 3 dias, al final de los cua-
les se hicieron lag lecturas de los
halos de difusién. Para la IgA se
usé un estandar de IgA sérica, se
doblé el tiempo de incubacién a fin
de que las moléculas de IgA exocri-
na, mas pesadas, completasen su di-
fusion, v se aplicé al célculo el coe-
ficiente de correccién correspon-
diente.

Las concentraciones de inmuno-
globulinas obtenidas fueron las si-
guientes:

Caso N@ 1gG IgA Igh
1 bl 23°0 36
2 6°6 12°5 2°8
3 5’8 16°0 2°2
& 578 240 Lo
5 1077 180 L*o
6 3’2 | 58 60
7 676 2570 5°0
8 276 25°0 %6
9 374 246 1°1
10 5°0 16°9 32

Medig sen1 | 24730 3061

E?::::Cién £ 2730 | $12°65| £ 1741

Tabla I. Valores de IgG, IgA e IgM
expresados en mg./100 ml, determina-
dos en la lagrima basal de diez indivi-
duos normales.

DISCUSION DE LOS RE-
SULTADOS

En la tabla siguiente exponemos
los valores de las inmunoglobulinas
lacrimales halladas por diversos in-
vestigadores. En ella incluimos los
encontrados por nosotros
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INMUNOGLOBULINAS EN LAGRIMA , EXPRESADAS EN mg/100 ml
IgG Igh IgM IgD IgE
1963 CHODIRKER et alii 0°00| 7°00 | =mme | =—a= —
1968 BRACCIOLINI indicd 85700 | 0700 | =--- i
1968 BARNETT 3°00| 31°C0 | 1°00 | ==-= .
1969 LITTLE et alii indicd 21700 | =m== | =—=-= —
1970 BAZZI et alii 79°00 | 23'00 | 0°C0 | ===- e
1971 BRAUNINGER et alius | ==--- 8°8-50 -=== | ==== | indic.
1973 JCORDANO et alii [ ===-= 21997 | memm | wawe S
1973 MecCLELLAN et alii 14°00| 17700 | 0700* o000 | 0°C25
1976 ALLANSMITH et alii || — === | =-==- |0*00061
1 976 SEN et alli indic.| 24760 | 0700 | 0’00 | --==
1976 Presente estudio 5°41| 24730 3°61 E— e

---- = no de.erminado.
Indic. = indicios.

+ = entre 61 individuos solo encontré
2 con valores entre 500 ¥ 7'00. mg./100 ml.
++ = entre 50 individuos solo encon-

tré uno con indicios.

En la lagrima de secrecion es-
pontdnea hemos encontrado para la
IgG unos valores medios de 54
mg./100 ml., cifras éstas muy cer-
canas a las de BARNETT (1968),
pero muy dispares de las de la ma-
yoria de los autores que o no las
encuentran o solo detectan indicios,
v de las de BAZZI et alii (1970)
que hallan valores de 79 mg.

Para la IgA encontramos unos va-
lores medios de 24’3 mg./100 ml.,, lo
cual concide con lo hallado por la
mayoria de los investigadores.

Para la /gM nuestros valores me-
dios fueron de 3'6 mg./100 ml. BAR-
NETT es el autor que més se acerca
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a estas cifras, dando 1 mg. La ma-
yoria de los autores o no la encuen-
tran (BRACCIOLINI, 1968; SAPSE
et alii, 1969; BAZZI et alii, 1970)
o solo lo hacen en casos aislados
(McCLELLAN et alii en 2 casos de
61; SEN et alii en 1 caso de 50)
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