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INTRODUCCION 

El transplant• corn•al en paci•ntes sel•ccionados tiene un 

exito que •xcede el B5X ,<1,2).El rechazo inmuno1cgico es

ta principal causa de fracase del injerto, cerca del 25% -

presentan un cuadro, de estos cerca del 20X son irreversi 

bles,<3>.La tasa de exito en corneas altamente vasculariza 

das es baja,el rechazo reportado es entre el 60 y 90% en -

estos casos, el procedimiento en los niños tambien es me 

nos exitoso que en los adultos,<1,4>. 

El exito del transplante de un crganc esta limitado prima

riament• por el rechazo al injerto,relacionado a la activi 

d•d dal aistema inmune celular.Los tejidos alogenicoa son 

reccnccidce d•bidc a la pr•••ncia de alcantigenos •n la -

suparficie c•lular agrupados en el sistema HLA <Human leu 

kocyt• •ntig•ns>,localizado en al brazo corto del cremoso 

m• 6,(1,51.Hay dos clases d• antigencs HLA, los de la cla 

se estimulan la proliferacion de c•lulas T y la produc

ción da anticuerpoa,~os de la clase II se ancuantran pre

••ntes en la• celulas d•l sistema linforeticular ,inclu -

yendo las celulas corneales de Langerhans.El rec•ptor se 

s•n5ibiliza cuando las celula& del injerto poseen las cla 

ses de antigenos I y ll que difieren de las del huesped. 

La respuesta inmune humoral y del sistema ABO tambien se

ha involucrado,<5,6,l. 

Clinicamente el rechazo del injerto pueda localizarse a 

nivel del epitelio, del estroma, o del endotelio cornaal. 

El rechazo epitelial se caracteriza por la presencia de -



una linea elevada oeneraln1ente localizada en la periferia 

d•l inj•rtc.El •strcmal &a caractariza por un infiltradc

·da pclimcrfcnucleares y edama , en la p•rifaria dal injar 

te y g•naralm•nta adyacent• al ar•• de vascularizacicn.El 

rechazo endotelial se caract•riza por una reacciOn en la 

cámara anterior, precipitados queráticos y edema del in -

jartc, les precipitados qu•rAticcs pueden formar una li -

nea en la periferia del injerto, que representa un depési 

te da linfocitos en el andctelic ccrneal,que sen probable 

mente calulas T citctó•icas,17>. 

Les estercides han sido utilizados para la pravención y 

tratamiento del rechazo al inJerto corneal por su parti

cular •f•ctividad de mediación •n la inmunosuprasión,sus 

&factos sobre dicho sistema sen locales y sistamiccs. 

A niv•l •i•t•micc •• ha damcstradc que un gran namarc de 

linfocitos en el espacio intravascular continua recircu -

lande con los que se encuentran a nivel eKtravascular en 

OrQanos como la medula osea,bazo y nódulos linfáticos, -

las esteraide• inducen un cambia en est• patrón con s• -

cuestro de celulas T, pued•n inducir un Aumento en la -

producción da neutrófilos por la medula osea, sin embar

go impidan la migración da dichas calulas al sitie d• la 

inflamación.Una disminución en el número de monocitos,eo 

sinOfilos y basófiloa tambien se ha observado,resultanda 

a nivel celular en una disminución de la actividad bacte 

ricida,una disminución del desarrollo de reacciones de -



hipers•nsibilidad y en la prcduccicn de linfcquina.La -

aplicación tcpica de estercides puede inducir una eleva

cicn en la presión intraocular en un número si;nificati

vo de individuos y predisponer al desarrollo o reactiva

ción de infecciones, y de catarata .A nivel sistemico se 

han reportado efectos adversos a nivel andOcrino,neuroló 

lcgicc,dermatclógicc,gastrcintestinal,musculcesqueleticc 

y de les liquides y electrclitcs,asi ccmc de la función 

r•n•l y hepatica,<4,S,9,101. 

La azatioprina es un madicamanto que alterna con el me

tabcliamc de laa purinas, baje la fcrma de 6 mercaptcpu 

rina,y pcr acciOn de la enzima hipcwantina guanina fcs

fori l tranaferasa es ccnvertida a 6 ticincsina 5 fcafatc 

aiendc inccrpcrada d•ntrc d• le• &cides nucl•iccs dandc 

lugar a la generación de falacs códigcs afectandc la -

respuesta inmune,existen reportes aislados de su uso -

para •l tratami•ntc d•l rechaza al injerte en •l trans 

plante cernea!. 

La azaticprina puede causar alt•r•cicn•• gastrcintesti 

nales, asi ccmc l•uccpenia y trcmbccitcp•nia prmdispc

niendo a infecciones, y la inmunosupresion crónica con 

su use a larga plaza incrementa el riesgc de necplasia. 

(9,111 

Les estercides y azaticprina sen medicamentcs utiliza -

zados con el propósito de modificar los signos de recha 

zo inmunológico en el injerto cornea!, planteando en el 



presente trabajo como > 

Ha > La Azaticprina es mejer qu• les estercidms para me 

di1icar los signos de rechazo inmunologico en el injer

to ccrneal. 

Ho > La Azatioprina y los Esteroides modifican en forma 

similar los signos de rech•zo inmunolOgicc en el injer

to corne~l. 



MATERIAL Y HETODOS 

Se revisaron los expedientes de todos los pacientes a quie

nes se efectuo transplante corneal en el Servicio de Oftal

mologia del Hospital General Centro Medico La Raza, en el 

periódo comprendido del mes de Junio de 1989 al mes de Ju-

nio de 1992 seleccionando aquellos casos que presentaron 

uno o mas episodios de rechazo al injerto corneal, de ambos 

sexos. de cualquier edad, y que recibieron como tratamiento 

Prednisona 6 Azatioprina por mas de un mes a dosis de 50 mg. 

Se excluyeron los expedientes de los pacientes que recibie

ron dicho tratamiento fuera del tiempo contemplado, por un 

motivo ajeno a la presencia de signos de rechazo al injerto 

y aquellos que lo recibieron por la presencia de dichos sig 

nos ante un segundo 6 tercer injerto. 

Los datos de los expedientes seleccionados se consignaron -

en hoJas ·tabuladas consignando en cada caso la identifica -

ción del paciente, diagnóstico, sexo, edad,el tiempo de pre 

sentacion y el primer signo de rechazo al inJerto cornea!, 

el medicamento utilizado y las modificaciones de el 6 los 

signos de rechazo al 1,3,6 y 12 meses, asi como el tiempo -

total de tratamiento en cada caso. 

La muestra fue el total de expedientes localizados que reu

nieron los criterio~ de inclusión, representando los reaul

tudos en cuadros y gritficas, estos ae sometieron a analisis 

estadistico mediante la Zp, considerando un nivel de signi

flcancia deo<= 0.05. 



RESULTADOS 

En el periodo comprendido del mes de Jnnio de 1989 al mes de 

Junio de 1992 en el Servicio de Oftalmologia del H.G.C.M. La 

Raza se efectuaron un total de 201 Transplantes de Córnea,de 

los que se localizaron y revisaron 123 expedientes, que co -

rreaponden al 61.2 % del total, en dos expedientes no ae en

contraron datos posteriores al procedimiento quirúrgico efec 

tuado,(Gráfica 1). 

De 123 expedientes revisados, en 91 (74 %) se reportó un epi 

sodio de rechazo al inJerto corneal,(Gráfica 2), en 31 de es 

tos casos (34%) el diagnóstico fue de Queratocono, conaide -

randose como de Buen pronóstico, y en 60 casos (66%) con 

diagnósticos de Leucoma por diferentes causas y Queratopatia 

Bulosa en que el pronóstico es menos favorable se calificó -

como Malo !Gráfica 3). 

En 33 de los expedientes se encontró que el Rechazo al inJer 

to corneal fue irreversible (36.26%),(Gráfica 4),7 con diag

nóstico relacionado a un Buen pronóstico (21%), y 26 con 

·diagnósticos relacionados a un pronóstico menos favorable 

(79%), (Gráfica 5). 

Sesenta y cuatro expedientes que reunieron loa criterios de 

inclusión fueron seleccionados (70.32%), de ellos 45 corres 

pondieron a pacientes del sexo masculino y 19 al femenino ~ 

(Gráfica 6), con un promedio de edad de 36.06 años. 

En 23 de 64 casos (36%) se utilizó tratamiento con AZATIOPRI 

NA, y en 41 (64%) se utilizó PREDNISONA. 



En el primer grupo, 11 casos con diagnostico de Queratocono 

y de Leucoma y 5 de Queratopa·tia Bulosa (Grii:fica 7), y en -

el segundo grupo 15 casos con diagnóstico de Queratocono,19 

de Leucoma y 7 de Queratopatia Bulosa. 

Los signos de rechazo consignados en los casos tratados con 

Aza1;iopri11a .fueron In.filtrado estromal en 1 caso y Edema -

Cornea! en 22.De los casos tratados con Prednisona 1 presen 

tó linea de rechazo epitelial, 2 in.filtrado estroma! y 38 -

edema cornea!. 

Doce de los pacientes tratados con Azatioprina presentaron 

signos de rechazo al in3erto corneal antes de las 6 semanas 

posteriores a la cirugia,y 11 despues de las 6 semanas.Vein 

te de los pacientes tratados con Prednisona los presentaron 

antes de 6 semanas y 21 posteriormente. 

En doce de los pacientes tratados con AZATIOPRINA (52%) -

los signos de rechazo se modificaron , y en 19 de los tra

. tados con PREDNISONA (46%), representando dichos resultados 

por Diagnóstico en las Gráficas 9 y 10. 

El promedio de uso do Azatioprina fue de 7.21 meses y de -

Prednisona de 4.46 meses. 





..... ~
 

:z 
O

::· 

8 g "' 
a: <

 
w

 
u 

~
 -

zu
.. 

:; ~
 

<<.ll 

~ w
 

a: 

~ u w
 

a: 

8 



o (.J 
¡::: 
(1

) 
o z o a: 
~
 

.... <
 (") 

o 
O

<
 

z 
Q

 
(
j
 

l&
.I 

a
:-

~
 

IL
I 

U
.. 

CD 
::> ~

 
~(,!J 
IL

I 
Q

 

o ~ (.J 
IL

I 
a: 







C
> 

C
> 

-
EST~ 

lES!S 
NO 

m.Bt 
SID\\ 

OE 
l~ 

nmUUílGJ\ 



1 a: w
 

8 

o 



20 

18 

16 

14 

12 

10 

8 

6 

4 

2 

TRATADOS CON ESTEROIDE 
GRAFICA 8 

O QUERATOCONO LEUCOMA QXBULOSA 





RESPUESTA A ESTEROIDE 
GRAFICA 10 

QUERATOPATIA BULOSA (5,3%) 

LEUCOMA (31.6%) 

QUERATOCONO (63.2%) 



ANALISIS ESTADISTICO 

Los resultados al tratamiento del Rechazo al Injerto Corneal 

fueron sometidos a la Zp , considerando un nivel de signifi

cancia de« = O. 05 .En donde la Muestra 1 fueron los casos 

tratados con Azatioprina Cnll de los que 12 respondieron al 

tratamiento (xl), y la Muestra 2 los casos tratados con Pred 

nisona (n2) de los que 19 respondieron al tratamiento Cx2l. 

Si P x/n Pl = O .52 

* Ho - Pl similar a P2 

Ha - Pl 

* "" = o .05 

P2 

1.65 

P2= O .46 

* Se rechaza Ho si Zp > 1.65 

* xl/nl x2/n2 
Zp = 

Vf! c1-ii 1/nl + 1/n2) 

0.52 0.46 
Zp 

xl + x2 

-----------
nl + n2 

19+19 31 
--= 0.48 

Vo.48 c1-o.48> e 1123 + 1/41; 23+41 64 

0.06 0.06 0.06 0.06 
Zp ------=----=0.6 

Vo.48 co.52>co.04+0.02> Vo.4a co.o3> Vo.01 0.1 

* Si 0.6 es < 1.65 se acepta Ho y se rechaza Ha. 

* Sometiendo los resultados por Diagnostico al mismo metodo 

se encontro que en el caso de Queratocono la Zp = - 0.21, 

para los casos de Leucoma la Zp = 0.45, y para los de Que 

ratopatia Bulosa la Zp = 0.27 por lo que aun por dingnós-

tico Zp < 1.65. 



CONCLUSIONES 

Aunque 78 expedientes de pacientes que presenta.ron un episodio 

de Rechazo al Injerto Corneal no se localizaron, el Universo 

de Trabajo y la Muestra fueron representativas, asi como el -

porcentaje de casos que reunieron los criterios de inclusion. 

El porcentaje de Rechazo global encontrado en este estudio,cs 

superior al reportado por los Autores al igual que los Fraca

sos del Injerto (Rechazo irreversible), sin embargo al anali

zarlos por su Diagnóstico-Pronóstico, los resultados encentra 

dos en este estudio son similares (1,3,4). 

El resultado del Análisis Estadistica rechazó la Hipótesis Al 

terna, demostrando que los signos de Rechazo al Injer·to en el 

Transplantc Corneal no se modifican mas con el tratamien 

to a base de Azatioprina , concepto vertido ya por algunos au 

tares C11), por lo que aunado a sus reacciones sectmdarias su 

indicación debe efectuarse en base al concienzudo Juicio del 

riesgo-beneficio, o cuando por idiosincracia del paciente a 

otros medicamentos esta es la única alternativa de tratamiento. 

Consideramos que dada la necesidad de la disposición de teJi-

dos ante la demanda de pacientes que requieren Transplante -

Corneal este estudio puede servir de base para futuros traba -

jos con el uso de medicamentos en forma profilactica, dado el 

alto indice de rechazo, asi como en aquellos casos considera-

dos como da mal pronostico para el exito de este procedimien -

to y optimizar la disposición de tejidos. 
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