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RESUMEN

Introduccién: El sindrome de exfoliacibn capsular es una enfermedad
generalizada de la matriz extracelular que presenta multiples alteraciones oculares
y posiblemente sistémicas. Se han determinado ciertas caracteristicas genéticas
como el polimorfismo singular en el gen de la enzima lisil oxidasa en el
cromosoma 15 que representa un fuerte factor de riesgo para presentar sindrome
de exfoliacion capsular y glaucoma secundario. Es importante determinar que
personas tienen factores de riesgo para presentar éste padecimiento, debido a las
alteraciones oculares que se presentan, las implicaciones quirargicas y posibles

alteraciones sistémicas.

La herencia genética mas reconocible en el ser humano son los antigenos
eritrocitarios del sistema ABO. Se ha encontrado relaciébn entre el grupo
sanguineo ABO y Kell con el glaucoma por exfoliacion capsular, pero no con el

sindrome de exfoliacion capsular.

Objetivo: Determinar la relacion entre el sindrome de exfoliacion capsular y el

sistema sanguineo ABO y Kell.

Material y métod os: Se realizé un estudio prospectivo, comparativo, transversal
de los pacientes que acudieron al del servicio de Oftalmologia del Hospital
General de México durante el periodo de marzo a julio del 2009 y que se les
diagnosticé sindrome de exfoliacion capsular, se les realizd determinacion de
grupo sanguineo ABO y Kell. Se compararon los resultados con los datos de los
pacientes que acudieron al banco de sangre del Hospital General de México

durante el afio 2007.



Resultados: El estudio se hizo con un total de 39 pacientes con sindrome de
exfoliacion capsular. A todos se les realiz6 determinacién de grupo sanguineo, se
encontro que el 61.53% de los pacientes presentaron grupo sanguineo O positivo,
25.64% presentaron grupo sanguineo Al positivo, 10.25% presentaron grupo B
positivo y por ultimo el grupo A2 positivo se presentdé en 2.56% con la menor
frecuencia. El grupo sanguineo Kell se encontré negativo en todos los casos. Se
compararon los resultados con una base de datos del banco de sangre del
Hospital General de México que consta de 26,548 donadores. Se encontré que el
grupo O positivo se presentd con menor frecuencia entre los que presentaron
sindrome de exfoliacion y el grupo A positivo con mayor frecuencia en esta
poblacion que en el grupo control. Se realizo prueba de chi cuadrada con la
modificacion de McNemar para los grupos sanguineos O y A p<0.01, lo que indica
diferencia estadisticamente significativa entre las 2 poblaciones en la distribucion
de los grupos sanguineos. No se encontrd diferencia en la presentacion del grupo

Kell entre las 2 poblaciones.

Palabras clave: sindrome de exfoliacion, grupo sanguineo ABO, grupo sanguineo

Kell.



.- MARCO TEORICO
a) INTRODUCCION

Desde 1917 Lindberg, describié la presencia de hojuelas grisaceas en el borde
pupilar de los iris de 50% de pacientes con glaucoma croénico. (1). Mas tarde,
Vogt, en 1925 propuso que este material se producia por exfoliacion de la capsula
del cristalino (2). Debido a la falta de conocimiento acerca de la naturaleza y el
origen del material, este padecimiento recibi6 el nombre de sindrome de
pseudoexfoliacion, introducido por Theobold en 1954 (2). Sunde propone el

término sindrome de exfoliacion capsular (3).

El sindrome de exfoliacion es una enfermedad generalizada de la matriz
extracelular, que se presenta con mayor frecuencia en adultos mayores (4). Se
caracteriza por la acumulacion de material fibrilar en los tejidos intra y
extraoculares. La enzima lisil oxidasa 1 participa en la formacion, remodelacion y
mantenimiento de las fibras elasticas del tejido en procesos activos, como fibrosis,
cancer y durante el desarrollo. Se han detectado tres variantes de secuencia
comun, o polimorfismo singular, en el exdn del gen de la lisil oxidasa 1 (LOXL1) en
el cromosoma 15 que representan un fuerte factor de riesgo para sindrome de

exfoliacion y para el glaucoma por exfoliacion (5).

Una caracteristica clinica bien conocida del sindrome de exfoliacion es la
acumulacién de material fibrilar en la porcion anterior del ojo, ademas se ha
observado depdsito de material en conjuntiva, endotelio corneal, fibras zonulares,

iris, cristalino y malla trabecular (5).



En 1992, Schlétzer-Schrehardt y cols, seguidos por Streeten, encontraron fibras
de exfoliacién en tejidos extraoculares mas remotos como pulmén, corazon,
higado, vesicula biliar, piel y meninges de los pacientes con exfoliacion, esto
sugiere que el sindrome de exfoliaciébn es un desorden sistémico que involucra el

metabolismo del tejido conectivo anormal (6,7).

La relevancia clinica del sindrome de exfoliacion capsular es su asociacion con
glaucoma de angulo abierto, glaucoma de angulo cerrado, facodonesis, luxacion
del cristalino, ruptura de la barrera hematoacuosa, hipoxia de la camara anterior,
dispersion de pigmento del iris, dilatacion pupilar incompleta o asimétrica, mayor
incidencia de complicaciones durante la cirugia de catarata como la pérdida de
vitreo debido a la alteracion en la insercion zonular del cristalino (8). Ademas se
ha sugerido una relacién entre sindrome de exfoliacion y ataque isquémico

transitorio, enfermedades del corazén y aneurisma de la aorta abdominal (3).

b) ANTECEDENTES

Desde hace tiempo se han investigado los factores genéticos que pueden
predisponer a las personas a presentar sindrome de exfoliacién, pero no se ha
establecido un patron de herencia. En 1996, FitzSimon hizo un estudio de casos-
control para identificar antigenos HLA asociados al sindrome de exfoliacion,
encontré una asociacion estadisticamente significativa de los antigenos HLA A33,

B47, B53 y DR 12 con el sindrome de exfoliacion capsular. (9).



La herencia genética mas reconocible en el humano son los antigenos del
sistema sanguineo ABO, las asociaciones genéticas referentes a estos grupos
podrian tener valor, particularmente si existen diferencias genéticas entre los
diferentes tipos de glaucoma como el glaucoma por exfoliacién capsular. En un
estudio hecho por Gillies en 477 casos de glaucoma de diferentes tipos, se les
realizé determinacién de grupo sanguineo y lo compararon con un grupo control

sano, no encontrando diferencias en la distribucion de grupos sanguineos. (10)

En otro estudio hecho por Blika y cols en 1984, se encontré una diferencia
estadisticamente significativa comparando la asociacion del perfii ABO con
glaucoma simple y glaucoma secundario a exfoliacion, ellos encontraron que el
grupo sanguineo O era mas frecuente en pacientes con glaucoma por exfoliacion

(11).

Ringvold en 1992, no encontré diferencia estadisticamente significativa al
comparar la distribucién de los grupos sanguineos en personas con sindrome de
exfoliacion capsular, pero observd mayor prevalencia de glaucoma por exfoliacion
en pacientes con grupo sanguineo O comparado con pacientes del grupo
sanguineo Al. Al analizar el grupo sanguineo Kell, en los pacientes con glaucoma
capsular, se observdé mayor prevalencia del grupo Kell positivo, ellos concluyeron
gue una vez que se diagnostica sindrome de exfoliacién capsular, la aparicion de
glaucoma secundario esté influenciado por antigenos del grupo Ay Kell. Asi, los
antigenos del grupo sanguineo nos pueden dar un valor prondéstico para
determinar que pacientes con sindrome de exfoliaciébn tienen mayor riesgo de

desarrollar glaucoma (12).



La frecuencia de los grupos sanguineos del sistema ABO y Rh D en nuestro pais,
tiene una distribuciéon geografica, asi en un estudio hecho en una poblacién de
1809 personas del estado de Baja California Sur, el grupo sanguineo O tuvo una
frecuencia del 58.49%, seguido del grupo sanguineo A con 31.40%, el grupo B
8.40% y el grupo AB del 1.71%, (13). En el Hospital General de México, en el afio
2007 se les realiz6 determinacion de grupo sanguineo a 26548 pacientes,
encontrando el grupo sanguineo O positivo en 70.90%, grupo Al positivo en

16.16%, grupo A2 positivo en 3.22%, grupo B positivo en 6.73%. (14).

El grupo sanguineo Kell en la poblacion mexicana se reporta negativo (fenotipo kk)
en 98.1% de la poblacion. (15)

Es dificil determinar la asociacion entre el sindrome de exfoliacion y los grupos
sanguineos, debido a las diferencias de grupo sanguineo por razas, estas

diferencias se pueden observar incluso en un pais, en diferentes regiones.

En poblacion mexicana, no se encuentran estudios que relacionen el grupo

sanguineo con el sindrome de exfoliacion.



Il.- PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Conocer si existe asociacion entre el sindrome de exfoliacion capsular y los
sistemas sanguineos ABO y Kell en poblacion mexicana, ya que determinado
grupo sanguineo podria resultar en un factor de riesgo para presentar sindrome de

exfoliacion capsular.

lll.- JUSTIFICACION

En algunos estudios se ha encontrado asociacion entre los grupos sanguineos
del sistema ABO y Kell con el glaucoma por exfoliacién capsular, pero no se ha
reportado asociacion entre el sistema ABO y Kelll con el sindrome de exfoliacion
capsular, por lo que este estudio plantea investigar esta relacion en poblacion
mexicana para determinar si algun grupo sanguineo podria representar un factor

de riesgo para desarrollar sindrome de exfoliacion capsular.

IV.- HIPOTESIS

1. Si existe asociacion entre el sindrome de exfoliacién capsular y el sistema

sanguineo ABO y Kell en la poblacién mexicana.

2. No existe asociacion entre el sindrome de exfoliacion capsular y el sistema

sanguineo ABO y Kell en la poblaciéon mexicana.



V.- OBJETIVOS

Objetivo General:

Determinar la relacion entre el sindrome de exfoliacion capsular y el sistema

sanguineo ABO y Kell en la poblacién mexicana.

Objetivo Especifico:

a)

b)

d)

Determinar la
sanguineo O.
Determinar la
sanguineo A.
Determinar la
sanguineo B.
Determinar la
sanguineo AB.

Determinar la

sanguineo Kell.
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VI.- MATERIAL Y METODO

e DISENO DEL TRABAJO

Es un estudio prospectivo, comparativo, observacional, transversal, cerrado, no

aleatorizado.

e UNIVERSO DE ESTUDIO

Pacientes que acuden al servicio de oftalmologia del Hospital General de México

e POBLACION Y MUESTRA

Pacientes que acudieron a la Consulta Externa del Servicio de Oftalmologia del
Hospital General de México durante el periodo de marzo a julio del 2009. Se
incluyeron pacientes de ambos géneros, mayores de 18 afos, a quienes se les
hizo exploracion oftalmoldgica completa, que incluye biomicroscopia del segmento
anterior, que se les realizo el diagnostico de sindrome de exfoliacion capsular,
que presentaron o no glaucoma y que aceptaron participar en el estudio. Se les
tom6 una muestra sanguinea y se llevd al Banco de Sangre para realizar el

analisis del grupo sanguineo.

Tamafo de la muestra: Se recolectaron 49 pacientes con sindrome de exfoliacion

capsular.



e VARIABLES POR ANALIZAR

1.- Variable cuantitativa:

Edad: En afios

2.- Variable Cualitativa:

Género: Femenino y masculino

Sindrome de exfoliacion: Presencia de material fibrilar caracteristico
en el rodete pupilar y en la superficie anterior del cristalino.

Grupo sanguineo: Un caracter inherente de la superficie de las

células rojas, detectado por aloanticuerpos especificos.

e PROCEDIMIENTO:

Se capt6 al paciente de la consulta externa del Servicio de
Oftalmologia del Hospital General de México.

Se realizo historia clinica completa y exploracion fisica oftalmologica.
Se evalud el segmento anterior por biomicroscopia con lampara de
hendidura, en busca de depoésitos de material fibrilar caracteristico
en rodete pupilar y superficie anterior de capsula de cristalino. Se
calificaron como sindrome de exfoliacién cuando presentaron estos
depositos.

Se le explicé al paciente acerca del protocolo y a los que aceptaron

participar se les dio a firmar la hoja de autorizacion.

10



e Se les tomd una muestra de sangre con Vacutainer® en un tubo sin
aditivos y se llevaron a banco de sangre.

e Se les realizé grupo Kell, mezclando en un tubo una soluciéon de
eritrocitos al 2-4% del sujeto de estudio, se le agregé 1 gota de suero
anti Kell comercial, se incub6 a 37°C durante 15 minutos y se le
agregaron 2 gotas de antiglobulina humana, se centrifugd durante
15 minutos y se observé macroscépicamente, fue positivo cuando
hubo aglutinacién y negativo cuando no la hubo.

e Determinacion del grupo ABO: Mediante tarjeta de gel DG-Gel ABO
Rh/2D. Se colocé una gota de eritrocitos en la tarjeta para observar
aglutinacion. Se considera positiva cuando hay aglutinacion y

negativa cuando no la hay.

e ANALISIS ESTADISTICO: Se realizé prueba de chi cuadrada con la

modificacion de MacNemar.

11



VII.- CRITERIOS DE SELECCION

CRITERIOS DE INCLUSION:

o Edad: Mayores de 18 afios
e Geénero: Ambos

e Pacientes con diagndéstico de sindrome de exfoliacidn capsular con y sin
glaucoma

e Pacientes que acepten participar en el protocolo

CRITERIOS DE EXCLUSION:

e Pacientes con glaucoma sin sindrome de exfoliacion capsular

e Que no acepten participar en el estudio

VIIl.- RECURSOS DISPONIBLES

Biomocroscopio marca Haag Streit® Modelo 900

Reactivos hemoclasificadores

12



IX.- RESULTADOS

Se captaron un total de 39 pacientes con sindrome de exfoliacién capsular, 22
mujeres y 17 hombres, en un rango de edad de 54 a 91 afios, con un promedio de
75 afos. A todos se les realiz6 determinacion de grupo sanguineo, se encontro
que el 61.53% de los pacientes presentaron grupo sanguineo O positivo, 25.64%
presentaron grupo sanguineo Al positivo, 10.25% presentaron grupo B positivo y
por ultimo el grupo A2 positivo se presentd en 2.56% con la menor frecuencia. El
grupo Kell se encontr6 negativo en todos los pacientes. Se compararon los
resultados con una base de datos del banco de sangre del Hospital General de
México que constd de 26,548 donadores de sangre que acudieron durante el afio
2007, donde se encontro el grupo sanguineo O positivo en 70.90%, grupo Al
positivo en  16.16%, grupo A2 positivo en 3.22%, grupo B positivo en 6.73%.
Se observé una distribucién similar en el sistema sanguineo ABO en ambos
grupos, sin embargo al realizar la prueba de chi cuadrada con la modificacion de
MacNemar para los grupos A y O p < 0.01 se encontré que hay una diferencia en
la distribucion de los grupos entre ambas poblaciones, la frecuencia del grupo O
es menor entre los que presentan pseudoexfoliacion y mayor la frecuencia del
grupo A. El grupo sanguineo Kell se encontré negativo en el 98% de la poblacion
mexicana, en este estudio todos los pacientes presentaron grupo sanguineo Kell
negativo, observandose una distribucion similar, sin asociacion del grupo Kell con

sindrome de exfoliacion capsular.

13



X.- DISCUSION

La importancia de determinar las asociaciones genéticas y probables factores de
riesgo del sindrome de exfoliacion capsular radica en la extensa gama de
alteraciones oculares y complicaciones quirdrgicas que se presentan en estos
pacientes, ademas de la posible asociacion del sindrome de exfoliacion con

trastornos sistémicos.

Se han hecho varios estudios en poblaciones tratando de establecer un patron de
herencia del sindrome de exfoliacion capsular, sin embargo aun no se ha

identificado.

En este estudio encontramos que el grupo sanguineo O positivo se presentd con
menor frecuencia en la poblacion con sindrome de exfoliacion comparada con el
grupo control y que el grupo Al fue mas frecuente entre los que presentan
sindrome de exfoliacion, lo que sugiere un probable factor de riesgo en la
poblacion que presenta grupo Al para desarrollar sindrome de exfoliacion. En la
literatura se ha reportado que no se ha encontrado diferencia en la distribucion de
los grupos sanguineos en los pacientes con sindrome de exfoliacibn comparados
con poblacion sin este padecimiento, lo que se ha encontrado es la asociacion
de los grupos sanguineos con glaucoma capsular, sugiriendo que los antigenos
del grupo Al y Kell podrian determinar el que una persona con exfoliacion
capsular desarrolle glaucoma, lo que encontramos ahora en cuanto a la mayor
frecuencia del grupo Al en sindrome de exfoliacion podria sugerir que la

presencia del grupo Alen una persona podria ayudar a determinar que pacientes

14



tienen mas riesgo de presentar sindrome de exfoliacion, sin embargo la poblacion
en la que se hizo el estudio es pequefia, se requerira un estudio en poblacion
mayor para establecer una relacién genética entre los grupos sanguineos y el

sindrome de exfoliacion capsular.

Xl.- CONCLUSIONES

En este estudio se encontré una diferencia estadisticamente significativa en la
distribucién de los grupos sanguineos entre ambas poblaciones. La frecuencia del
grupo O es menor entre los que presentan pseudoexfoliacion y mayor la

frecuencia del grupo A comparado con el grupo control.

15



XIl.- GRAFICAS

TABLA 1
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TABLA 2

EDAD NU MERO | %

50-59 2 5.13
60-69 8 20.51
70-79 15 38.56
80-89 13 33.33
> 90 1 2.56

GRAFICA 2: DISTRICUBION POR EDAD
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TABLA 3

RESULTADOS PROTOCOLO

GRUPO %
A1-POS: 10 25.64%
A2-POS: 1 2.56%
B-POS: 4 10.25%
O-POS: 24 61.53%

GRAFICA 3: RESULTADOS DE GRUPO SANGUINEO EN MUESTRA DE

ESTUDIO
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TABLA 4

BANCO DE SANGRE HGM 2007

RESULTADOS No.

%

A1 NEG 110 0.41%
A1 POS 4291 16.16%
A1B NEG 5 0.01%
A1B POS 208 0.78%
A2 NEG 20 0.07%
A2 POS 856 3.22%
A2B NEG 2 0.01%
A2B POS 75 0.28%
B NEG 44 0.16%
B POS 1787 6.73%
O NEG 325 1.22%
O POS 18825 70.90%
TOTAL 26548
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GRAFICA 4: DISTRIBUCION DE GRUPOS SANGUINEOS EN HGM
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GRAFICA 5: COMPARACION DE DATOS ENTRE ESTUDIO Y HGM
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