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Frecuencia de las patologias relacionadas con rechazo a
transplante de cérnea en pacientes con queratoplastia

penetrante

Dra. Linda Kenya Guzman Jiménez, Dra. Ana Maria Beauregard Escobar, Dr. Fernando Ballesteros de la Torre

RESUMEN

Objetivos: Determinar cudles son los factores de riesgo significativos en nuestra poblaci6n para presentar rechazo atrans-
plante de cornea.

Material y métodos: Serealizd un estudio transversal, analitico, de pacientes operados de queratopl astia penentrante en que
presentaron rechazo atransplante de crnea, de enero de 1999 a diciembre de 2003.

Resultados: Seincluyeron 23 (20.35%) pacientes que presentaron rechazo atransplante de cornea. El rango de edad fue 21-
40 afos (39.13%). L osfactores de riesgo masimportantes fueron neovascularizacion 39.13%, RR de 2.25 (delos cua es 66%
pertenecen a grupo de queratitis herpética) y rechazo corneal previo con RR 2.5. Laqueratopatia bul osa 33.33%, anteceden-
tede queratitis herpética30%, leucoma 20%, distrofiacorneal 20%, queratocono 16.41%.

Conclusién: Losfactoresderiesgo mésimportantes pararechazo atransplante de cornea son rechazo corneal previo, neovas-
cularizaciony queratitis herpética.

Palabrasclave: Factor deriesgo, rechazo, transplante de cornea, queratitis herpética, vascularizacion corneal.

SUMMARY

Purpose: Toidentify themost important risk factor for corneal graft rejection in our population.

Material and method: An analytic and transversal study of patientswith penetrating keratopl asty who presented corneal graft
rejection was performed from January 1999 to December 2003.

Results: A total of 23 (20.35%) patients with corneal graft rejection were included. Age range was 21-40 years (39.13%).
Themost important risk factorswere: corneal vascularization 39.13% (66% bel onged to the herpetic keratitis group); previous
corneal graft rejection; bullouskeratopathy 33.33%, herpetic keratitis 30%, leucoma20%, corneal dystrophy 20% and kera-
toconus 16.41%.

Conclusion: Themost important risk factorsfor corneal graft rejection were: previous corneal graft rejection, corneal vascu-

larization and herpetic keratitis.

K ey words: Risk factor, corneal graft rejection, herpetic keratitis, corneal vascul arization.

La queratoplastia penetrante (QPP) o transplante de cérnea
es un procedimiento quirdrgico donde €l tejido andmalo
del huésped es reemplazado por un tejido corneal sano do-
nado (1). Yaexistialaidea de la queratoplastia penentrante
desde €l siglo X1X; €l término se utiliza para connotar que
se toma el espesor total de la cornea, pero no fue sino hasta
|la década de 1970 que, con el uso de la microscopia espe-
cular clinica, se demostré laimportancia que tiene el endo-
telio corneal para dicho procedimiento (2). El éxito relati-
vo de la queratoplastia penetrante es atribuible a los conti-
nuos avances en las técnicas quirdrgicas, equipo, farmaco-
logia, asi como la disponibilidad de cérneas a través de los

bancos de ojos. También son importantes las caracteristi-
cas anatémicas de lacornea, como laavascularidad y su res-
puesta inmunoldgica. Por 1o anterior este tipo de transplan-
te se ha convertido en un procedimiento que se realiza con
mayor frecuencia (3).

Factores prondstico

1. Factores prondstico adversos del receptor incluyen: vas-
cularizacion grave del estroma, ausencia de sensibilidad
corneal, adelgazamiento extremo en la unién de la cornea
donaday receptora, inflamacién corneal activa.

2. Factores adversos asociados son los que pueden empeorar
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el prondstico para obtener un injerto transparente después de
lacirugia: glaucomano controlado, sinequias anteriores, uvei-
tis y formas recurrentes de inflamacién conjuntival como la
rosacea, € pénfigo cicatrizal, latriquiasis, etc (1).

Bajo condiciones normales, la cornea de un adulto pier-
de alrededor de 0.6% de células endoteliales por afio (4).
Después de redlizar un procedimiento intraocular, se ace-
lera el grado de pérdida de células endoteliales (5). Por
gjemplo, después de la extraccion de catarata la pérdida de
células endoteliales es de 2.5% por afio, del primero al dé-
cimo afio postquirargicos. En 1994 Bourne y cols. reporta-
ron en un estudio de cohorte, que la densidad de las células
endoteliales de la cornea central se pierde en 7.8% por afio,
concluyendo que 5 a 10 afios después de la queratoplastia
penetrante la pérdida anual de células endoteliales era siete
veces mayor alo normal (6). La pérdida de células endote-
liales, el pleomorfismo, el polimegatismo y el adelgaza-
miento corneal aumentan significativamente durante este
tiempo por una continua inestabilidad y disfuncion endote-
lial, dando como resultado un incremento en la ateracion
endotelial (2). En el afio 2002 se realizo, en el servicio de
oftalmologia del Hospital General Centro Médico la Raza
por ladoctora Aranaun estudio donde se valoraron los cam-
bios endoteliales que presentaron los pacientes operados
de queratoplastia penetrante de agosto 2001 a julio 2002,
donde se concluyd que 71% de los pacientes presentaron
una densidad normal de células endoteliales, mientras que
23% presentaron dafio Grado I, por |0 que se sugieren eva-
luacion preoperatoria con biomicroscopia especular, y con-
servacion y preservacion del tejido donado (8).

Estudios previos demuestran que factores de riesgo como
edad menor a 40 afios, antecedente de rechazo corneal, ci-
rugia combinada, diametro mayor de 8 mm de cornea dona-
day cornea receptora vascularizada, son importantes para
presentar rechazo a transplante corneal, asi como grupo de
sangre ABO, cirugia ocular previay, menos significativo,
las caracteristicas del medio de preservacion (9).

Es importante considerar que existen otras complicacio-
nes postqueratoplastia, por lo que se debe hacer diagndsti-
co diferencial con la falla del transplante causada por la
descompensacién endotelial crénica progresiva, caracteri-
zada por edema corneal; esta entidad no se acompafia de
respuesta inflamatoria o precipitados queréticos (10).

Slomovic considero seis factores de riesgo relativo (RR)
para rechazo de transplante: diagnéstico preoperatorio
(RR=5.9), cualquier evidenciade neovascul arizaci6n posto-
peratoria (RR=2.24), presencia de sinequias posteriores
(RR=1.98), sexo, ya que los hombres tuvieron mayor ries-
go que las mujeres (RR=1.75), edad del receptor a mo-
mento del transplante, ya a que a mayor edad existe mayor
pérdida de células endoteliaes, y antecedente de rechazo
previo (11).

Maguire consideré 3.5 mm de la cornea central paraeva-
luar la claridad del tejido. Las cérneas que no se aclararon
dentro de los primeros 10 dias del postoperatorio fueron
declaradas como fallas primarias. El tejido que se aclaré
después de la cirugia y posteriormente se opacd en un pe-
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riodo de tres meses fue considerado como falla secundaria
(10). Bersudsky encontr6 que las fallas de transplante me-
nor a un mes aparecieron por una disfuncién endotelial pri-
maria; esto puede ser atribuido a bajo conteo de células en-
doteliales de la cdrnea donada o por € trauma quirdrgico del
endotelio. Los defectos encontrados a los 34 meses pre-
sentaron alteraciones en la superficie corneal por la persis-
tencia de defectos epiteliales o la presencia de Ulceras (12).

Bourne describio la falla de transplante como la pérdida
declaridad de lacérneacentral. Lafallaendotelial primaria
fue definida como un edemairreversible de la corneatrans-
plantada sin causa aparente, y consiste de dos tipos: falla
primariadel donador y fallatardiaendotelial. Enlafallapri-
maria del donador hay un defecto inexplicable de la cérnea
con adelgazamiento y opacidad en las primeras semanas
posteriores al transplante. En lafalla endotelial tardia exis-
te una descompensacion gradual de la cérneasin causa apa-
rente, sin respuesta a tratamiento con corticoesteroides y
sin historia reciente de rechazo previo (2).

Seguin Di Quirico, en un estudio retrospectivo publicado
en 2003 refiere que més de 90% de las corneas transplanta-
dastienen unabuenaevolucion, ademés de no encontrar una
correlacion entre la falla primariay tardia con la densidad
endotelial o la edad del donador. Ademas encuentra que la
patol ogia de superficie debida a quemadura quimica es una
causa clarade falla corneal, independiente de la morfologia
y conteo endotelial del tejido transplantado. Asi, especial-
mente para las fallas tardias, se observa que los factores
principales que contribuyen a la evolucion son la patologia
preoperatoriay las condiciones del ojo receptor y no de las
caracteristicas del tegjido transplantado o de los medios de
almacenamiento (15).

Taylor menciona que las tres causas mas comunes de fa-
[las del injerto en un estudio de 4499 QPP fueron: rechazo
(34%), infeccion (18%) glaucoma (9%). El mayor factor
de riesgo para presentar rechazo fue €l cirujano, en particu-
lar que decidié el manejo postoperatorio, con una variacion
de riesgo de 14 veces (16).

L os sintomas asociados con rechazo de transplante de cor-
nea son: baja visual, 0jo rojo y dolor intenso. La baja visual
fue el principal indicador para el rechazo endotelial (13).

El tratamiento agresivo puede disminuir €l rechazo del
transplante, y puede mejorar la claridad corneal. Se sugiere
tratar a los pacientes con rechazo moderado con acetato o
fosfato de prednisolona tépico cada hora 'y por la noche
aplicar unguiento de dexametasona. En el rechazo severo al
transplante y/o edema corneal, a los seis meses, se sugiere
tratamiento topico y laaplicacion defosfato sddico de dexa-
metasona subconjuntival 12 a 24 mg o inyeccién subteno-
niana de metilprednisolona, y se inicia con 80 mg de pred-
nisona via oral. En las reacciones muy severas también se
utiliza el succinato de metilprednisolona en bolos de 125
mg (13). También se ha sugerido el uso de inmunosupreso-
res topicos y sistémicos como la ciclosporina A (14).

¢Cudl o cudles son los factores de riesgo que se asocian
significativamente con el rechazo a transplante de cornea
en pacientes con queratopl astia penetrante realizada duran-
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Patologias relacionadas con rechazo a transplante de cérnea en pacientes con queratoplastia penetrante

Cuadro 1. Hojade recoleccion de datos

Variable Derecho Izquierdo

Diagndstico:
- queratocono Si No Si No
- leucoma cicatrizal Si No Si No
* quemadura Si No Si No
* trauma Si No Si No
- distrofias Si No Tipo Si No Tipo
- queratopatia bulosa en afacos Si No Si No
- queratopatia bulosa en pseudoéafacos Si No Si No
- Ulceras o perforaciones Si No Si No
- queratitis herpética Si No Si No

- otras
Cirugia combinada:

Si No Especifique

Si No Especifique

-QPP+cirugia de catarata sin LIO Si No Si No

-QPP+cirugia de catarata con colocacion

de LIO Si No Si No

- QPP + trabeculectomia Si No Si No

-QPP+vitrectomia anterior Si No Si No

- QPP + pupiloplastia

-QPP + liberacion de sinequias Si No Si No
Sinequias posteriores Si No Si No
Glaucoma Si No tipo Si No tipo
Rechazo corneal previo Si No tiempo Si No tiempo
Vascularizacién corneal Si No Si No

Menos 1 cuadrante
1-2 cuadrantes
3-4 cuadrantes

Menos 1 cuadrante
1-2 cuadrantes
3-4 cuadrantes

Diametro corneal del injerto 7.0 mm 7.0 mm
7.5 mm 7.5 mm
8.0 mm 8.0 mm
8.5 mm 8.5 mm

Tipo de sutura Separados Separados
Continuo Continuo
Mixto Mixto

Tiempo de la cirugia 30-60 minutos 30-60 minutos
1:01h-1:30h 1:01h-1:30h
+1:31h +1:31h

QPP (queratoplastia penetrante), LIO (lente intraocular)

te los Ultimos 5 afios en el Hospital Dr. Gaudencio Gonzéa-
lez Garza, UMAE, del Centro Medico Nacional laRaza?, ya
gue se desconoce cud es la asociacion de factores de ries-
go con €l rechazo del injerto en la poblacion candidata en
nuestro medio.

PACIENTES Y METODOS

Se trata de un estudio transversal analitico. Se incluyeron a
todos los pacientes del Hospital Dr. Gaudencio Gonzalez
GarzaUMAE del CMNR que fueron sometidos a transplan-
te de cdrnea en el servicio de oftalmologia, de enero de
1999 a diciembre de 2003, y que hayan presentado rechazo
a transplante de cornea.

Para cada variable predictora (cuadrol) se calculararies-
go relativo y se obtendraintervalo de confianza al 95%. De
las variables que resulten significativas se realizara coefi-
ciente de regresion de Cox.
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RESULTADOS

En €l presente estudio se revisaron en total 113 expedien-
tes de pacientes operados de transplante de cérnea, de los
cuales 23 (20.35%) presentaron rechazo. El rechazo fue
mas frecuente en la poblacion masculina 14 (60.86%) que
enlafemenina9 (39.3 5), y el ojo izquierdo fue ligeramen-
te més afectado:12 (52.17%) contra 11 (47.82%).

Ladistribucion por grupos de edad se muestra en el cua-
dro 2. La distribucion de casos de rechazo en funcién del
diagndstico preoperatorio se muestraen el cuadro 3. El ries-
go relativo para variables significativas se desglosa en el
cuadro 4.

La vascularizacién corneal se presentd en 9 (39.13%)
pacientes (RR de 2.4) de los cuales 3 (13.04%) eran por
leucoma, 4 (19.37%) por queratitis herpéticay 2 (8.68%)
por QBP.

El diametro de la cornea transplantada de acuerdo con el
al trépano utilizado en cirugia fue de 5 mm en 11 casos
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Cuadro 2. Distribucion por edad

0-20 afios 3 (13.04%)
21-40 afios 9 (39.13%)
41-60 afios 7 (30.43%)
> 60 afios 4 (17.39%)

Cuadro 3. Distribucién de casos de rechazo en funcién
del diagndstico preoperatorio

Diagndstico Total de Rechazo (23)
casos (113)
Queratocono 67 11 (16.41%)
Leucoma 19 4 (21.05%)
Distrofia 05 1 (20.0%)
Queratopatia bulosa 10 3 (33.33%)
Queratitis herpética 12 4 (30.0%)
Ulcera corneal 0 0
Otras 0 0

Cuadro 4. Riesgo relativo paravariables significativas

Variable Riesgo relativo
Rechazo corneal previo 25
Queratocono 0.63
Leucoma 1.06
Distrofia corneal 1.0
Queratopatia bulosa 15
Queratitis herpética 1.7
Cirugia combinada 1.65
Sinéquias posteriores 17
Glaucoma 1.49
Vascularizacion corneal 24

(47.82%), de 8 mm en 10 casos (43.47%) y en dos casos
no se especifico.

En todos los pacientes se utilizaron puntos separados.

El tiempo de cirugia no se reporto.

DISCUSION

En este estudio se encontré que 20.35% de pacientes some-
tidos a transplante de cérnea presentaron rechazo a injerto,
similar a 21% reportado por Bourne y cols., aunque otros
reportes varia, de 28 a 35% de probabilidad de rechazo (2).

Por grupo de edad, los més afectados fueron el de 21 a
40 afios (39.13%) y el de 41 a 60 afios (30.43%), probable-
mente porque son os grupos de edad en los que se realiza
con mayor frecuencia el transplante de cornea en este Hos-
pital. En la literatura se reporta que es mas frecuente el re-
chazo en menores de 40 afios (9).

Se encontré discretamente mayor rechazo en hombres
gue en mujeres en razéon de 1.5:1; en la literatura no se ha
reportado que existan diferencias significativas. Tampoco
se encontré diferencia significativa entre cada ojo, siendo
una razon de 1:1.09 ojo derecho/izquierdo.

En nuestro estudio reportamos que, de acuerdo con el
diagnostico, quienes presentaron rechazo corneal con més
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frecuencia fueron los pacientes con antecedente de quera-
titis herpética, presentandose en 33.33% de los casos, que
es similar al estudio reportado por Jeffrey, quien reporta
casi 50% de rechazos. Le sigue, en frecuencia, €l antece-
dente de queratopatia bulosa pseudofaquica en el 30% de
los casos, vs 18% en laliteratura, y los leucomas en 20% vs
23% de los rechazos en la literatura. Con antecedente de
distrofia 20%, reportandose en la literatura 19%. Y por ul-
timo queratocono nosotros encontramos 16.41% y Jeffrey
reporta 12%. Relacionando nuestros resultados con la lite-
ratura, la queratitis herpética y la queratopatia bulosa pu-
dieran ser, en nuestro medio, factores de riesgo importan-
tes para transplante de cornea, a igual que la vasculariza-
cion corneal, presente en 39.13% de nuestros pacientes con
rechazo a transplante de cornea.

En cuanto al didmetro corneal, no se encontraron datos
significativos para presentar rechazo a transplante de cér-
nea por lo que no lo podemos considerar factor de riesgo.
Tampoco €l tipo de sutura ni el tiempo de cirugia.

Glaucoma, sinequias posterioresy cirugia combinada no
fueron significativas en nuestro estudio para poderlas con-
siderar como factores de riesgo para rechazo a transplante
de cérnea.

CONCLUSIONES

En nuestro estudio encontramos resultados similares a los
reportados en la literatura, siendo los factores de riesgo
mas importantes para presentar rechazo a transplante de
cornea la queratopatia bulosa, la queratitis herpéticay la
vascularizacion corneal.
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