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RESUMEN

Introduccidn. El trasplante de cornea es el aloinjerto mas frecuente, su tasa de éxito varia de acuerdo con la enfermedad por la
cual se realiza. Se identifico la incidencia de rechazo a injerto en pacientes sometidos a queratoplastia penetrante, segun el grupo
de pronostico de rechazo, para poder estimar el efecto de nuevas intervenciones dirigidas a mejorar el resultado quirurgico.
Material y métodos. Se realizo un estudio observacional, longitudinal, retrospectivo, analitico y abierto en el Hospital Juarez de
Meéxico entre enero 2003 y noviembre 2006: se incluyeron ojos trasplantados por cualquier enfermedad, con seguimiento de un
ano, de cualquier género y edad, que se asignaron a uno de los cuatro grupos pronéstico. Se identifico la incidencia de rechazo
y de rechazo sin remisién al final del seguimiento por grupo; el andlisis se realizé mediante proporciones e intervalos de
confianza de 95%. Resultados. 102 ojos de pacientes entre cuatro y 90 afios (media 43.4 D.E. + 21.50): 38 del grupo 1, 49 del
2, nueve del 3 y seis del 4; 23 ojos tenian diagnostico de rechazo previo (22.5%). 51 ojos presentaron rechazo (50%), en 28 no
remiti6 (27.5%) al cabo de un afno de seguimiento. La incidencia fue 55.2% en el grupo 1, 44.8% enel 2, 44.4% enel 3y 66.7%
en el 4. El antecedente de rechazo preoperatorio no modificé la incidencia. Discusion. La proporcion de rechazo fue alta en los
grupos considerados con mejor pronostico. Aunque hubo remisiones, deben identificarse las condicionantes de esta incidencia
inesperadamente alta.
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ABSTRACT

Introduction. Corneal transplant is the most common allograft; its success rate depends on the preexisting corneal disease. The
incidence of graft rejection in patients who underwent penetrating keratoplasty, according to the prognosis related group, in order to
estimate the effect of interventions aimed at improving surgical results. Materiasl and methods. An observational, retrospective,
longitudinal, analytic and open study was conducted in a general Hospital from Mexico City January 2003 and November 2006; we
included eyes that had a penetrating keratoplasty with any preoperative diagnosis, with one year follow up, any gender or age, and
assigned them to one of the four prognosis groups. The rejection incidence was identified, as well as the rate of rejection without
involution at the end of follow up for each group; the analysis was done with rates and 95% confidence intervals. Results. 102 eyes
of patients aged 4 90 years (mean 43.4 S.D. + 21.50) 38 of group 1, 49 of group 2, 9 of group 3 and 6 of group 4. 23 eyes had a
preoperative diagnosis of graft rejection (22.5%), 51 eyes had a rejection (50%), which did not disappear after one year in 28 eyes
(27.5%). The incidence was 55.2% for group 1, 44.8% for 2, 44.4% for 3 and 66.7% for 4. A preoperative history of rejection did not
change the incidence. Discussion. The rejection rate was high in the groups considered to have with better prognosis. Although most
of the rejections reverted, the conditions that lead to this highly unexpected incidence should be identified.
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INTRODUCCION VO, aunque requiere una preparacion costosa del tejido y

de gastos y vigilancia considerables pre y postoperatorios;’

El trasplante de cérnea se ha realizado durante mas de el trasplante de cérnea se ha convertido en el aloinjerto
100 anos, y se considera un procedimiento seguro y efecti- mas frecuente.?

Cada capa de la cérnea puede enfermarse o danarse y

causar la opacidad irreversible y pérdida de la agudeza vi-
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Se refiere que el porcentaje de rechazo anual es alrede-
dor de 10%.* Se ha demostrado que la sobrevida del tras-
plante corneal aumenta al aumentar la edad del receptor
sugiriendo cambios inmunolégicos sistémicos importan-
tes.’

Se refiere que actualmente la queratoplastia penetrante
presenta 90% de éxito global en la mantencion de su traspa-
rencia, en los grupos con condiciones 6ptimas de trasplante;
cuando se trasplanta una cérnea a un ojo que ya ha tenido
un rechazo de injerto, o que presenta vascularizacion del
estroma corneal, la probabilidad que el trasplante sea exito-
so disminuye a 65%, en un intervalo de tres anos.®

El prondstico de un injerto corneal depende de muchas
variables: ubicacién periférica o central de la enfermedad
por la cual se indica el trasplante, presencia y magnitud de
vascularizacion, actividad infecciosa o inflamatoria, las
caracteristicas preoperatorias del segmento anterior y la
presencia de glaucoma, adelgazamiento corneal, formacién
de descematocele, enfermedades en la superficie ocular,
ojo seco, quemadauras por alcali, etc.®'° Es por ello que se
emplea una clasificacion para poder estimar el prondstico
de transparencia del injerto, después de la queratoplastia
penetrante (Cuadro 1).

Aunque diversas series nacionales han evaluado las ca-
racteristicas del rechazo a trasplante de cérnea, el prondsti-
co del injerto se establece con base en caracteristicas ana-
témicas y de acuerdo con grupos de diagnostico que se
considera comparten un pronéstico similar. Sin embargo,
existen situaciones clinicas que podrian representar un ries-
go diferente al determinado por los grupos de prondstico, y
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que requieren una evaluacion adicional en nuestra pobla-
cion.

Estas caracteristicas podrian modificar la incidencia de
rechazo en nuestra poblacion y también la efectividad del
manejo perioperatorio, por lo cual es indispensable identi-
ficar la incidencia de rechazo en nuestra poblacién, con la
finalidad de disponer de un punto de partida para evaluar
el riesgo de rechazo que implica la existencia de caracteris-
ticas particulares.

Se realiz6 un estudio para identificar la incidencia
de rechazo atrasplante de cérnea en general y por gru-
po de pronostico en nuestra poblacién, y estimar la inci-
dencia que podria presentarse en poblaciones similares.

MATERIAL Y METODOS

Se desarrollé un estudio observacional, longitudinal,
retrospectivo, analitico y abierto. La poblacién accesi-
ble fueron los pacientes operados entre enero del 2003 y
noviembre del 2006 en un hospital de la Ciudad de
Meéxico; se realizé un muestreo secuencial, no aleatori-
zado, determinado por tiempo, en el que se evaluaron
todos los pacientes que cumplieron con los criterios de
seleccion.

Se incluyeron pacientes sometidos a trasplante de cor-
nea por cualquier enfermedad que contaran con seguimiento
de un aino, de cualquier género y edad. Se excluyeron los
pacientes en quienes no se pudo determinar el diagndstico
preoperatorio para asignarlos a un grupo de prondéstico y
los pacientes con falla primaria de injerto.

Cuadro 1. Grupos de pronostico en trasplante de cornea.

Grupo Diagnostico Morfologia Pronéstico

1 Queratocono central o paracentral, cicatriz Adelgazamiento corneal avascular Excelente,
inactiva o granular, distrofia central de Fuchs, central, cicatrices, o edema alrededor 90% o mejor
rechazo a injerto temprano. de un &rea de tejido sano.

2 Distrofia de Fuchs avanzada, queratopatia Lesiones que se extienden totalmente Muy bueno,
bulosa por pseudofaquia, queratopatia parcialmente a la periferia con una 80% 90%
bulosa por afaquia, queratitis por adecuada superficie, y vascularizacion
herpes simple inactivo, distrofia macular. media a moderada.

3 Queratitis bacteriana activa, queratitis por Adelgazamiento corneal extremo, Bueno,
herpes simple activo, distrofias congénitas perforaciones, descemetoceles 50% 80%
endoteliales hereditarias, queratitis fungica active,  periféricos, enfermedades activas.
quemaduras quimicas leves a moderadas,
queratitis sicca.

4 Quemaduras quimicas severas, quemaduras Tejido fibrovascular severo de cornea y Pobre,
oculares por radiacion, pénfigo, sindrome conjuntiva por isquemia, obliteracion 050%

Stevens Johnson, enfermedad
neuroparalitica congénita, glaucoma epitelial,
sindromes de clivaje, mdltiples fallas a injertos.

de la cadmara anterior.
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En cada paciente se registré la edad, sexo, diagnosti-
co previo, diagndstico de rechazo en cualquier momen-
to del seguimiento, y estado de la cérnea al final de un
ano del trasplante. Segun el diagndstico preoperatorio,
cada ojo se asigné a uno de los diferentes grupos de
pronéstico (Cuadro 1).

Adicionalmente se identificaron los ojos con diagnésti-
co preoperatorio de rechazo a trasplante de cornea.

La variable en estudio fue el rechazo a trasplante de cor-
nea. La definicién operativa fue el registro en el expediente de
diagndstico de rechazo; se tratd de una variable cualitativa
nominal, cuya unidad de medicion fue presente o ausente.

Se identificé la incidencia de rechazo durante el primer
ano en toda la muestra y en cada grupo de pronéstico, y se
calcularon intervalos de confianza (I.C.) de 95%. Poste-
riormente se identific la proporcién de los ojos con re-
chazo que presentaron remision del mismo y sus interva-
los de confianza de 95% en el total de la muestra y por
grupo de prondstico.

Se determind la proporcion de ojos respecto al total en
que no remitié el rechazo al final del periodo de segui-
miento, para cada grupo y para toda la muestra; se calcula-
ron también |.C. de 95%.

Finalmente se comparé la incidencia de rechazo entre
pacientes con y sin antecedente preoperatorio de rechazo
mediante %2y prueba exacta de Fisher. Se consideré signifi-
cativaa unap < 0.05.

El estudio fue autorizado por las comisiones de Investiga-
cién y Etica en Investigacién del hospital donde se realizé.

RESULTADOS

Se evaluaron 102 ojos trasplantados, correspondientes a
pacientes entre cuatro y 90 anos (media 43.73, desviacién
estandar [D.E.] + 21.31). Cuarenta y seis correspondieron
al sexo femenino (49%, 1.C. 95% 39.30 a 58.70).

Treinta y ocho ojos pertenecian grupo 1 (37.3%, |.C.
95% 27.91 a 46.69), 49 al grupo 2 (48%, 1.C. 95% 38.30
a57.70), nueve al grupo 3 (8.8%, 1.C. 95% 3.30 a 14.30)
y seis al grupo 4 (5.9%, 1.C. 95% 1.33 a 14.30). Veintitrés
ojos tenian el diagnéstico de rechazo previo a la cirugia
(22.5%, 1.C. 95% 14.40 a 30.60)

Cincuenta y un ojos presentaron rechazo al trasplante
de cornea (50%, I.C. 95% 40.30 a 59.70), el tipo de re-
chazo se muestra en el cuadro 2, la proporcién de rechazo
por grupo de prondstico se muestra en el cuadro 3.

Cuadro 2. Tipo de rechazo en la muestra (n = 102).

Tipo de rechazo Frecuencia Porcentaje IC 95%

Sin rechazo 51 50.0 40.30 a 59.70
Rechazo no especificado 12 11.7 5.46 a 17.94
Endotelial 29 28.5 19.74 a 37.17
Epitelial 7 6.9 1.98 a 11.82
Subepitelial 3 2.9 0 a6.16

Cuadro 3. Incidencia de rechazo por grupo de pronéstico en la muestra.

Grupo Ojos con rechazo Incidencia de rechazo (%) Intervalo de confianza 95%
1(n = 38) 21 55.2 39.39 a 71.01
2 (n = 49) 22 44.8 30.39 a 58.72
3(n=29) 4 44.4 11.94 a 76.86
4 (n = 6) 4 66.7 28.99 a 100
Total 51 50.0 40.30 a 59.70
Cuadro 4. Remisién de rechazo a trasplante por grupo de pronéstico, al aiio de seguimiento.

Grupo Rechazo (n) Remision (%) IC 95%
1 21 16 76.2 57.99 a 94.41
2 22 4 18.2 2.08 a 34.32
3 4 2 50.0 1 a99.0
4 4 1 25.0 0 a 67.44
Total 51 23 45.1 31.44 a 58.76
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Figura 1. Rechazo no reversible en trasplante de cornea, por
grupo de prondstico.

Entre los ojos con rechazo (n 50), 23 presentaron remi-
siony el injerto estaba transparente al finalizar el seguimiento
de unano (45.1%, 1.C.95% 31.31 a 56.74). La proporcion de
remision por grupo de prondstico se muestra en el cuadro 4.

En 28 0jos (27.5% del total, I.C. 95% 18.83 a 36.17) el
rechazo no remitio al cabo de un ano de seguimiento. La
proporcion e l.C. 95% de rechazo irreversible por grupo se
presentan en lafigura 1.

No se encontraron diferencias estadisticamente signi-
ficativas en la incidencia de rechazo de ningln grupo, ni
cuando se consider6 el antecedente de rechazo previo a la
cirugia (p > 0.05).

DISCUSION

La frecuencia de rechazo fue superior a la esperada, es-
pecialmente si se considera que la mayor proporciéon de
los ojos evaluados correspondio a los grupos 1y 2.

Tradicionalmente la evaluacién del prondstico del tras-
plante se realiza en base a la evolucion histérica de los
resultados, mediante la determinacion de la transparencia
de los injertos al finalizar los periodos de seguimiento (1,
3, 5 anos). Si se considera exclusivamente la transparencia
del injerto al finalizar un afio, el rechazo corresponderia en
nuestra seria a 22.5%, proporcion mas parecida a la repor-
tada por diversas series que no provienen de los paises mas
desarrollados.™

El motivo de analizar la incidencia de rechazo durante todo
el periodo de seguimiento y no tiinicamente el resultado al final
del mismo fue contar con un parametro de referencia para esti-
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mar la eficacia de las intervenciones destinadas a modificar la
aparicion de la complicacién posterior a esta cirugia.

Llama la atencion que adn para los grupos cuyo pro-
néstico esperado es bueno, la incidencia de rechazo, in-
dependientemente de si hubo o no remision del mismo
fue alta. Ello hace necesario identificar en forma longitu-
dinal el efecto de caracteristicas que podrian no conside-
rarse en la evaluacién tradicional, pero que tengan impac-
to sobre el estado inmune de los ojos, independientemente
del grupo de pronéstico al que pertenecen.

Se desconoce el efecto en nuestra poblacion que tiene
la aparicion de un rechazo corneal que remite con el trata-
miento, sobre el pronéstico de sobrevida del injerto a largo
plazo; es de notar que no abunda la literatura sobre estos
episodios intermedios de rechazo ni sobre su efecto en eta-
pas posteriores a su remision.

Adicionalmente seria conveniente identificar si el tipo
de rechazo tiene un valor predictivo, lo cual permitiria es-
tablecer estrategias de vigilancia para prevenir la aparicién
de un evento no reversible. Para la poblacion estudiada es
indispensable identificar tanto las condiciones oculares que
se asociaron con el rechazo, como las caracteristicas inmu-
nolodgicas que puede favorecer su aparicion.

El contar con una cifra adecuada sobre la incidencia de
rechazo en nuestra poblacién, facilitara la estimacion del
tamano de muestra suficiente para evaluar adecuadamente
los tratamientos enfocados a reducirla ya que existen dife-
rencias, de acuerdo con el pais que reporta la serie'?'* y el
tipo de hospital donde se efecttian los trasplantes,'*'> que
no necesariamente son aplicables a nuestro medio.

La incidencia de rechazo a trasplante de cérnea fue del
50% (IC 95% 40.30 a 59.70); la proporcion de rechazo fue
alta en los grupos considerados con mejor prondstico (grupo
1 55.2% y grupo 2 44.8%), y similar a lo esperado en el
resto de los grupos (grupo 3 44.4% y grupo 4 66.7%). Aun-
que hubo remisiones, deben identificarse las condicionan-
tes de esta incidencia inesperadamente alta, de manera que
pueda conocerse el valor que tiene el rechazo con remi-
sién, independientemente del grupo de pronéstico, en la
sobrevida del injerto.
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