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1. CLASIFICACION.

QUERATOPLASTIA PENETRANTE

Catdlogo maestro: IMSS-541-11

Profesionales de la salud.

Médicos Oftalmélogos

Clasificacién de la
enfermedad.

H16 Queratitis
H17 Opacidades y cicatrices corneales
H18 Otros trastornos de la cérnea

Categoria de GPC.

Indicaciones
Manejo de rechazo

Usuarios potenciales.

Personal del area de la salud en formacién
Enfermeras

Médicos Generales

Médicos Familiares

Médicos Oftalmélogos

Tipo de organizacién
desarrolladora.

Instituto Mexicano del Seguro Social

Poblacién blanco.

Todos los pacientes que cumplan los criterios

Fuente de financiamiento
/ patrocinador.

Instituto Mexicano del Seguro Social

Intervenciones y
actividades consideradas.

Historia clinica del donador

Microscopia especular

Historia Clinica del receptor

Biomicroscopia del ojo receptor

Ultrasonido de polo posterior del ojo receptor
Niveles séricos de tacrolimus

Pruebas de funcion hepatica y renal

Impacto esperado en
salud.

Incremento en el nimero de trasplantes de cornea
Reduccién de los casos de rechazo
Mejoria de la calidad de vida del paciente con trasplante de cornea

Metodologfa®.

Adopcion de guias de practica clinica ¢ elaboracion de guia de nueva creacion: revision sistematica de la literatura, recuperacion de guias internacionales previamente elaboradas,
evaluacion de la calidad y utilidad de las guias /revisiones/otras fuentes, seleccion de las guias/revisiones/otras fuentes con mayor puntaje, seleccién de las evidencias con nivel
mayor, de acuerdo con la escala utilizada, seleccién o elaboracién de recomendaciones con el grado mayor de acuerdo con la escala utilizada

Método de validacién y
adecuacion.

Enfoque de la GPC: enfoque a preguntas clinicas mediante la revision sistematica de evidencias en una guia de nueva creacién

Elaboracién de preguntas clinicas.
Métodos empleados para colectar y seleccionar evidencia.
Protocolo sistematizado de biisqueda
Revision sistematica de la literatura.
Blsquedas mediante bases de datos electronicas.
Blsqueda de guias en centros elaboradores o 6 compiladores.
Blsqueda en paginas Web especializadas
Busqueda manual de la literatura.
Nimero de fuentes documentales revisadas: 8
Guias seleccionadas: 1
Revisiones sistematicas: 8
Ensayos controlados aleatorizados: 4
Reporte de casos: 1
Estudios descriptivos: 23
Otras fuentes seleccionadas: 13

Método de validacién

Validacién del protocolo de bisqueda: Division de Excelencia Clinica
Método de validacion de la GPC: validacion por pares clinicos.
Validacién interna:

Revision institucional:

Validacion externa:

Verificacién final:

Conflicto de interés

Todos los miembros del grupo de trabajo han declarado la ausencia de conflictos de interés.

Registro y actualizacién

Catalogo maestro IMSS-541-11

PORTAL: WWW.CENETEC.SALUD.GOB.MX
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2. PREGUNTAS A RESPONDER POR ESTA GUIA

En la poblacion con enfermedad corneal ;Cuales son las indicaciones para realizar el trasplante de

cornea?

En la poblacion con enfermedad corneal y que cumple con los criterios para ser candidato a recibir un
trasplante de cornea ;Cuando se requiere un manejo profilactico para reducir las posibilidades de un

rechazo?

En la poblacion donante ideal ;Cual es el impacto de la edad del donante en la supervivencia del
injerto?
En la poblacidon que ha recibido un botén corneal ;Cuales son las caracteristicas clinicas que deben

mantenerse bajo vigilancia constante para detectar tempranamente un rechazo del injerto?

En la poblacion que presenta cambios clinicos que hacen sospechar de un rechazo del injerto ;En qué

consiste el manejo temprano para limitar el dafo al boton?

En la poblacion con trasplante corneal que presenta rechazo al injerto ;Cuanta ocasiones es valido

repetir el trasplante?
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3. ASPECTOS GENERALES

3.1 ANTECEDENTES

La cérnea es la unica parte del ojo que puede ser trasplantada. En general, los trastornos que se generan en
la cornea se deben a una opacidad que dificulta u obstruye el paso de la luz, o a una deformidad en su
curvatura, que provoca que la imagen no se forme correctamente en la retina. Es el principal recurso
terapéutico para restaurar la vision disminuida.

En 1906, el oftalmdlogo Eduard Konrad Zirm realizé el primer trasplante de cérnea penetrante, que se
mantuvo trasparente, y quien indica las reglas a seguir para obtener el éxito en la cirugia de trasplante de
cornea, una de las principales; que el tejido donador sea humano, joven y saludable, y la cirugia sea
realizada con anestesia adecuada y asepsia estricta. (Hawa-Montiel 2005)

En los afos siguientes fueron pocos los galenos que realizaron trasplantes de cérnea en forma exitosa:

® En 1930 se publicé una revisién de 176 trasplantes de cérnea reportando 20% de éxito.

e En 1937 se da a conocer otra revision, reportando 58% de éxito, y es a finales de la Segunda Guerra
Mundial en que se incrementa la cirugia de trasplantes de cornea.

e En 1940 el Dr. R. Townley Paton, entonces presidente del hospital Manhattan Eye, Ear and Throat de
New York City, utiliza cérneas donadoras de los prisioneros sentenciados a muerte.

® En octubre de 1940 se realiza el primer trasplante de cérnea en la Clinica Barraquer en Espana.

e En Chile, en 1943, el oftalmdlogo Dr. Carlos Camino, en el Hospital San Vicente de Paul en
Valparaiso, fue quien realizo el primer trasplante de cornea.

e En México, en 1945, el Dr. Antonio Torres Estrada lleva a cabo el primer trasplante de cornea.

El trasplante de cdrnea es el procedimiento de mayor éxito dentro de todos los trasplantes de 6rganos que
se realizan en seres humanos. El rechazo inmunoldgico sigue siendo, en la actualidad, la primera causa de
fracaso de un trasplante de cérnea. Mas de un 30% de los trasplantes de cérnea tienen al menos un
episodio de rechazo y un 5-7% de todos ellos fracasan por esta causa.

El mejoramiento de las técnicas quirurgicas y del procesamiento del tejido donante, asi como el rapido
reconocimiento y manejo terapéutico del rechazo corneal, han llevado a obtener indices de hasta 95% de
sobrevida. Para el oftalmdlogo, los objetivos deben ser: reconocer aquellos pacientes con alto riesgo de
rechazo, diagnosticar y tratar de manera rapida y eficaz dicha patologia.

Para lograr estos objetivos debe recordarse que no hay predominio de raza o sexo, que los pacientes
mayores de 60 anos tienen menor riesgo de generar un rechazo mientras que los nifnos poseen el mayor
riesgo; que el rechazo corneal raramente ocurre dentro de las dos semanas posquirtirgicas y que puede
ocurrir tan tarde como 20 afos después del procedimiento. La comunicacion con el paciente es
fundamental porque él es el primero en notar los signos y sintomas que permiten diagnosticar y tratar este
rechazo de forma temprana (Cremona 2010)
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3.2 JUSTIFICACION

Mas de 33.000 trasplantes de cornea se realizan anualmente en los Estados Unidos. A pesar de que la
oferta de corneas donadas ha sido adecuada durante la ultima década en los Estados Unidos, este no puede
ser el caso en el futuro, particularmente por los recientes cambios de la Agencia de Alimentos vy
Medicamentos (FDA) en relacién con trasplante de cérnea, que se espera que disminuya el banco de
donantes elegibles. Ademas, hay una escasez de tejido de la cérnea a nivel internacional. Si la edad del
donante se debe utilizar para determinar la idoneidad de la cornea para trasplante ha sido un area de
considerable controversia entre los cirujanos de cérnea en los Estados Unidos. El debate se intensificara,
como se esperaba, el grupo de los tejidos mas jovenes reduce los donantes y la disponibilidad de tejido de
un donante mayor se expande como la poblacion de mas de 65 afos. Aproximadamente la mitad de los
donantes de cornea es mayor de 60.1 afos. Sin embargo, muchos bancos de ojos Unidos Estados han
establecido arbitrariamente el limite de edad para los donantes a 65 arios de edad o menos, ya que algunos
cirujanos son reacios a utilizar corneas de donantes mayores. Esta resistencia no se basa en la evidencia
cientifica, ya que los estudios no han demostrado que la edad del donante sea un factor determinante del
éxito cuando la densidad de células endoteliales, es controlada. (Cornea Donor Study Investigator Group
2008)

En México en el aiio 2008 el periddico el Universal informo que el IMSS redujo a un maximo de tres meses
el plazo en lista de espera para los candidatos a trasplante de cérnea. En un comunicado, se informo que
cada ano se atiende a casi mil 600 derechohabientes que presentan diversos padecimientos oftalmoldgicos,
y la demanda de consulta diaria promedio fluctuaba de 25 a 28 pacientes, de los cuales entre ocho y 10
necesitan dicha cirugia. (Notimex 2008)

3.4 OBJETIVO DE ESTA GUIA

La guia de practica clinica: Queratoplastia penetrante, forma parte de las guias que integraran el catalogo
maestro de guias de practica clinica, el cual se instrumentara a través del Programa de Accion Desarrollo de
Guias de Practica Clinica, de acuerdo con las estrategias y lineas de accion que considera el Programa
Nacional de Salud 2007-2012.

La finalidad de este catalogo, es establecer un referente nacional para orientar la toma de decisiones
clinicas basadas en recomendaciones sustentadas en la mejor evidencia disponible.

Esta guia pone a disposicion del personal del primer nivel de atencion, las recomendaciones basadas en la
mejor evidencia disponible con la intencion de estandarizar las acciones nacionales sobre:

1. Establecer los criterios y el orden en que deben ser considerados al momento de seleccionar al
receptor

2. Acordar los criterios que deben ser considerados en los donantes

3. Establecer las condiciones ideales de un ojo al recibir un trasplante de cornea
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4. Acordar el manejo mas adecuado para los casos de rechazo al injerto
5. Determinar cuantas veces puede realizarse trasplante de cornea al mismo ojo

Lo anterior favorecera la mejora en la efectividad, seguridad y calidad de la atencion médica, contribuyendo
de esta manera al bienestar de las personas y de las comunidades, que constituye el objetivo central y la
razon de ser de los servicios de salud.

3.5 DEeEFINICION

La cirugia de trasplante de cdrnea o queratoplastia puede ser de grosor parcial y se denomina trasplante de
cornea lamelar, o de espesor total y se denomina queratoplastia penetrante. Consiste en remover la parte
central de la cérnea dafada y reemplazarla con una cérnea transparente obtenida de un ojo donado (Hawa-

Montiel 2005)
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4. EviDENCIAS Y RECOMENDACIONES

La presentacion de la evidencia y recomendaciones en la presente guia corresponde a la informacion
obtenida de GPC internacionales, las cuales fueron usadas como punto de referencia. La evidencia y las
recomendaciones expresadas en las guias seleccionadas, corresponde a la informacion disponible
organizada segun criterios relacionados con las caracteristicas cuantitativas, cualitativas, de diseno y tipo
de resultados de los estudios que las originaron. Las evidencias en cualquier escala son clasificadas de forma
numérica o alfanumérica y las recomendaciones con letras, ambas, en orden decreciente de acuerdo a su
fortaleza.

Las evidencias y recomendaciones provenientes de las GPC utilizadas como documento base se gradaron de
acuerdo a la escala original utilizada por cada una de las GPC. En la columna correspondiente al nivel de
evidencia y recomendacién el nimero y/o letra representan la calidad y fuerza de la recomendacién, las
siglas que identifican la GPC o el nombre del primer autor y el ano de publicacion se refieren a la cita
bibliografica de donde se obtuvo la informacion como en el ejemplo siguiente:

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado

E. La valoracion del riesgo para el desarrollo de

UPP, a través de la escala de Braden tiene una 2++
capacidad predictiva superior al juicio clinico (ciB, 2007)

del personal de salud

En el caso de no contar con GPC como documento de referencia, las evidencias y recomendaciones fueron
elaboradas a través del analisis de la informacion obtenida de revisiones sistematicas, meta-analisis,
ensayos clinicos y estudios observacionales. La escala utilizada para la gradacion de la evidencia y
recomendaciones de estos estudios fue la escala Shekelle modificada.

Cuando la evidencia y recomendacion fueron gradadas por el grupo elaborador, se colocd en corchetes la
escala utilizada después del nimero o letra del nivel de evidencia y recomendacion, y posteriormente el
nombre del primer autor y el afio como a continuacion:

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado
E. El zanamivir disminuy6 la incidencia de las

complicaciones en 30% vy el uso general de

antibidticos en 20% en nifos con influenza

confirmada

la
[E: Shekelle]
Matheson, 2007

Los sistemas para clasificar la calidad de la evidencia y la fuerza de las recomendaciones se describen en el
Anexo 5.2.
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Tabla de referencia de simbolos empleados en esta Guia:

EviDENCIA

R RECOMENDACION

v /R

4.1 RECEPTOR DEL INJERTO CORNEAL
4.]1.]1 INDICACIONES PARA TRASPLANTE

Evidencia / Recomendacién

Estudios realizados para establecer cuales son los
motivos mas frecuentes para realizar trasplante de
cornea en pacientes adultos con indicacion primaria o
en quienes tienen antecedente de re-injerto son

similares e incluyen:

Queratopatia bullosa afaquica\pseudofaquica
(23.4%)

Cicatrices post-infecciosas (12.9%)
Retrasplantes (12.4%)

Queratocono (9.7%)

Cicatrices postraumaticas (7.3%)

Considerando esta evidencia podemos establecer que
los candidatos a recibir trasplante de cornea seran
entonces pacientes con diagndstico de:

Cicatriz corneal

Queratocono

Queratopatia bullosa

Distrofia endotelial de Fuch’s
Descompensacion endotelial corneal
Retrasplantes

11
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PUNTO DE BUENA PRACTICA

Nivel / Grado

i
[E. Shekelle]
Tan 2008
Xie 2009
Patel 2000
Kelly, Williams 2011

C
(E.Schekelle)
Tan 2008
Patel 2000
Cunningham 2012
Boimer 2011
Pan 2012
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El oftalmdlogo de tercer nivel debera ofrecer siempre
que sea posible un injerto de entre 7.25 a 8.5 mm de
diametro que ofrece la mayor sobrevida

Debera ademas considerarse las capas de la cornea que
se encuentran afectadas, para determinar el espesor de
tejido que debe trasplantarse, y no olvidar que existen
otros injertos lamelares que puedan ser de utilidad
aunque esta guia no tiene como objetivo abordarlos en
este momento

Otros diagnosticos en los que puede ser considerado
una queratoplastia penetrante pueden ser:

® Queratoglobo
e Degeneracion corneal
e Distrofia corneal

En estos pacientes la principal indicacion radicara en el
déficit visual que sufre el paciente, considerando
siempre la posibilidad de rechazo, por lo que siempre
deberan considerarse el numero de capas y espesor
corneal para determinar si es conveniente un injerto de
espesor total o parcial

La evidencia muestra que se realiza trasplante de
cornea en pacientes en edad pediatrica desde los 2
meses de edad, con diagnésticos de anomalia de
Peter’s, esclerocornea, distrofia endotelial congénita y
distrofia polimorfa posterior. El promedio de
supervivencia del injerto es de 61% a 12 meses. Sin
embargo en pacientes con anomalia Peter’s; la
supervivencia del injerto a 12 meses se reduce a 56%,
comparado con el resto de las enfermedades donde
alcanza 71%. El paciente con anomalia de Peter’s se
asocia un prondstico visual mas pobre debido a su
asociacion con glaucoma

Se recomienda realizar trasplante de cornea a todos los
pacientes pediatricos que pueden obtener beneficio
visual. La deprivacion visual durante los primeros
meses de vida puede resultar en trastornos del sistema
nervioso central a largo plazo, ademas de pérdida visual
profunda e incorregible, que impacta en el desarrollo y
calidad de vida de un nino.
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Por otro lado la edad del paciente pediatrico es
importante para realizar el trasplante y evitar la
ambliopia por lo que puede considerarse una cirugia
preferente

Se recomienda aplicar técnicas de queratoplastia
endotelial cuando la visualizacion de la camara anterior
es adecuada, dada la mayor complejidad quirtrgica del
procedimiento, acompanada de la remocion previa de
lentes intraoculares en camara anterior

Las técnicas de queratoplastia endotelial son
recomendadas sobre la queratoplastia penetrante,
debido a su mejor y mas rapida recuperacion visual, a
que mantienen la superficie anterior corneal intacta,
menores indices de rechazo, y la ausencia de suturas
que predisponen a infecciones y neo vascularizacion.

En los objetivos de esta guia se consideran las
indicaciones para queratoplastia penetrante y se
especifica que el principal motivo es el déficit visual
importante que afecta diversas capas eliminando la
posibilidad de realizar queratoplastia lamelar profunda
anterior o endotelial

El proceso de asignacion de un organo o tejido
depende del comité interno de trasplante de la unidad
hospitalaria y se rige por lo establecido en la ley
General de Salud.

Articulo 336. Para la asignacion de drganos vy tejidos
de donador no vivo, se tomara en cuenta la gravedad
del receptor, la oportunidad del trasplante, los
beneficios esperados, la compatibilidad con el receptor
y los demas criterios médicos aceptados, asi como la
ubicacion hospitalaria e institucional del donador.
Cuando no exista urgencia o razéon médica para asignar
preferentemente un drgano o tejido, ésta se sujetara
estrictamente a las bases de datos hospitalarias,
institucionales, estatales y nacional que se integraran
con los datos de los pacientes registrados en el Centro
Nacional de Trasplantes.

Se recomienda que se realice cuando el beneficio
visual esperado sea realmente importante. El trasplante
cosmético cuenta con alternativas de manejo
diferentes. (Ver Anexo 5.3)
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Cuando se disponga de tejido y el oftalmdlogo
considere que existe algiin paciente con una urgencia y
que por su gravedad requiera del trasplante antes, o
bien que la oportunidad del trasplante y los beneficios

esperados sean superiores para para el caso, asi como

Punto de Buena Practica

mayor compatibilidad con el receptor, debera ponerse a
consideracion del comité interno de trasplante de la
unidad hospitalaria para tomar la decision de otorgar el
tejido al caso propuesto o bien al correspondiente a la
base de datos de la unidad hospitalaria

4.1.2 PROTOCOLO PARA EL 0JO RECEPTOR

Evidencia / Recomendacioén Nivel / Grado

Existen diversas pruebas que permiten evaluar la
funcion visual
Subjetivas

Proyeccion de la luz v
(E.Schekelle)

Lachenmayr B. 1990

Discriminacion de color
Luminosidad global de ERG Y
Varilla de Maddox (E.Schekelle)
Transiluminados rejilla de Amsler Vajpayee 2002

Objetivas

Medidor de potencial de agudeza visual
Interferometros
Potenciales visuales evocados

La patologia macular y retiniana previa produce una
pobre mejoria de la agudeza visual a pesar de un injerto
transparente.
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Cuando el segmento anterior, se encuentra en las
condiciones mas proximas a la normalidad, aumenta las
probabilidades de éxito.

Los puntos a valorar en la cornea receptora son:

e Grosor corneal

e Sinequias posteriores

e \/ascularizacion de la cornea
Glaucoma secundario

Leucoma adherente

Ojo seco
e Inflamacion del segmento anterior
e Cierre palpebral inadecuado

La evaluacion preoperatoria incluye el estado del
segmento posterior evaluado por ecografia, longitud
axial, presion intraocular preoperatoria, el estado del
otro ojo, seguimiento, con refraccion y agudeza visual.

Considerando la evidencia hasta este momento
tenemos que el candidato a recibir una cornea debe
contar con los diagnosticos antes mencionado, y que
durante su protocolo de estudio preoperatorio se debe
evaluar los siguientes datos:

e Agudeza visual: cualitativa o cuantitativa

® Medicion del grosor corneal

e Sinequias posteriores

® Neo vasos en la cornea

e Glaucoma secundario

® Leucoma adherente

e Ojoseco

e Inflamacion del segmento anterior

e Cierre palpebral inadecuado

® Ecografia del segmento posterior con

caracteristicas normales
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La evaluacion pre-quirdrgica permite identificar
enfermedades corneales subyacentes para prevenir
potenciales problemas y dar un prondstico
e Es imprescindible realizar un diagndstico
etioldgico correcto
e Un factor de buen pronodstico es una historia
de agudeza visual buena, previa al desarrollo de

la opacidad corneal.
D

(E.Schekelle)
Sharma 2002

® Se necesita descartar ambliopia, anisometropia
y estrabismo relacionados con la duracién de la
opacidad corneal

e En pequenas cicatrices centrales se debe
anotar la agudeza visual con agujero
estenopeico tras la dilatacion de la pupila. Es
posible que algunos de estos pacientes puedan
mejorar significativamente realizando una
iridectomia optica simple y se pueda retrasar la
queratoplastia penetrante

4.2 IMPACTO DEL DONADOR
4.2.1 CONDICIONES GENERALES

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado

Realizar una historia clinica completa del potente i
donador, y excluir aquellos con historia de cirugia y/o (E.Shekelle)
enfermedad ocular, infecciones, neoplasias, distrofia o Meier 2002
cambios degenerativos.

C
Es de suma importancia la obtencion de una buena (E.Schekelle)
historia clinica del potente donador (otorgada por Meier 2002
familiares), enfatizando  enfermedades sistémicas, D
infecciosas, neoplasias, uso de lente de contacto e (E.Schekelle)
historial oftalmoldgico médico y quirtirgico. Garralda 2006
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Es conveniente corroborar macroscopicamente que no
exista ninguna lesion ni rastro previo de patologia
corneal y evaluar con lampara de hendidura analizando
adecuadamente epitelio, endotelio y estroma, ademas
de descartar la presencia de: neovascularizacion,
infeccién, opacificacion, alteraciones en el espesor y/o
curvatura y lesiones quirurgicas.

Reportes concernientes a la toma de tejido muestran
que la toma del globo completo puede ser conveniente
para realizar biomicroscopia de la cérnea al conservar el
globo en un frasco porta globo y permitiendo la
posibilidad de manipularlo para observarlo a través de
lampara de hendidura.

Cuando no se cuenta con recursos objetivos, pueden
considerarse caracteristicas generales que presumen
una mayor sobrevida del boton:
¢ Idealmente donadores jovenes
e Sin antecedentes de enfermedades sistémicas,
infecciones o neoplasias
® Sin antecedentes de enfermedades o cirugias
oculares
e Cornea con trasparencia macroscopica, con
integridad de la superficie espesor y forma
normal
e Perfil viral negativo
® Biomicroscopia del injerto libre de neo vasos,
lesiones quirdrgicas, opacificacion, infeccion,
alteraciones en el espesor y/o curvatura
e Cuando se cuente con caja portadora debera
realizarse la exploracion en ella
Botones de adultos mayores pueden utilizarse y solo se
observara reduccion en la sobrevida del injerto
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4.2.2 CARACTERISTICAS DEL BOTON CORNEAL

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado

La evidencia cientifica establece que la microscopia

especular es un método que realiza el analisis del

endotelio corneal midiendo la reserva fisiologica que i
puede traducirse en salud del endotelio corneal. (E. Shekelle)
Antecedentes de trauma, enfermedad o toxicidad McCarey, 2008
muestran incremento de la variacion de areas de células

individuales, polimegatismo y coeficiente de variacion.

Los parametros mas importantes en la evaluacion de la

calidad de endotelio son: densidad celular, porcentaje 1]

de células hexagonales y coeficiente de variacion. Se (E.Schekele)
sabe que cuando aumenta el coeficiente de variacion Meier 2002

suele llevar asociado una disminucion en el nimero de Martinez de la casa 2004
células hexagonales y un incremento en el nimero de

células pentagonales y heptagonales.

Las técnicas de microscopia automatizadas para i

evaluacion de células endoteliales es confiable, (E.Schekele)

comparada con la técnica manual entre ambos métodos Ruggeri 2005

se reporta una diferencia de 14 células Ruggeri 2007

La densidad de células endoteliales segiin la técnica la

usada con imagenes de excelente calidad varia de O a (E. Shekelle)

+/- 6%, y cuando son de mala calidad la variacién es Corneal Donor Study Group
\ ) de 6% +/-11%. 2008

El promedio de sobrevida del boton corneal se ve
influenciado por diversos factores propios del donador :
e Conteo de células endoteliales: un conteo de
2500 cel/mm”®  no ofrece diferencias de n
sobrevida aun cuando el donador sea afaco, (E.Schekelle)
faquico o pseudofaquico. Patel 2011

e Edad del donador: los botones de donadores de
30 afnos o menos ofrecen sobrevida superior al
93% y en mayores de 80 arios la sobrevida se
reduce a 85%
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Las caracteristicas optimas en el boton donador seran
entonces:

e Aspecto trasparente, de superficie lisa vy
homogénea, con espesor y curvatura
conservada

e Morfologia celular hexagonal conservada

e Cuenta minima de 2500 mm’ células
endoteliales que debera especificar:

Presencia o ausencia de pleomorfismo

Porcentaje de células hexagonales

Coeficiente de variacion.

Ndmero de células pentagonales

Ndmero de células heptagonales.

ik WNH

Cuando no se disponga del recurso para obtener la
informacion exacta, se podra estimar la sobrevida del
injerto y ofrecer una apreciacion del pronodstico al
paciente apoyado en la informacion obtenida sobre el
donador y considerando las caracteristicas del receptor

4.3 RECHAZO CORNEAL

4.3.1 CARACTERISTICAS CLINICAS

Evidencia / Recomendacion

Un estudio documentd que caracteristicas como el
género, la edad, el tabaquismo y la tension intraocular
no tiene influencia sobre la viabilidad del injerto. No asi
el antecedente de vitrectomia (OR 2.59),
pseudofaquia, afaquia o edema corneal (OR 4.08),
historia de glaucoma en tratamiento médico sin cirugia
(OR 1.97) historia de glaucoma con cirugia sin
tratamiento médico (OR 2.97) e historia de glaucoma
con cirugia y tratamiento médico (OR 7.18) haciendo
que estos ultimos incrementen de forma importante las
posibilidades de rechazo del botén corneal
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Un meta-analisis confirmé la hipotesis de que la
neovascularizacion corneal preoperatoria es un factor
de riesgo para fracaso y rechazo del injerto después de
la queratoplastia.

La neovascularizacion incrementa el riesgo de fracaso
del injerto 30%, y mas del doble en el riesgo de
rechazo del injerto. El fracaso del injerto y el riesgo de
rechazo aumentan  progresivamente  conforme
aumenta el nimero de cuadrantes del ojo se ven
afectados

Diversos estudios muestran que existen factores del
receptor que reducen las posibilidades de tener un
injerto trasparente, entre las que se encuentran:
e Antecedente de vitrectomia
e Pseudofaquia, afaquia o edema corneal
e Historia de glaucoma, especialmente aquel que
no tiene tratamiento establecido
e Neovascularizacion que se incrementa
conforme a los cuadrantes

Los estudios que evalian el rechazo concluyen el
diagnostico de rechazo endotelial severo a partir de la
biomicroscopia que muestra depodsitos endoteliales,
edema estromal, queratitis epitelial, linea de kodadoust
endotelial y/o estromal asi como como baja visual, ojo
rojo y dolor ocular. Asi como reaccion en camara
anterior (tyndall)

El grupo de estudios de colaboracion de trasplante de
cérnea (CCTS)establecié que los criterios clinicos a
partir de los cuales se establece rechazo endotelial
grave son: edema del injerto, linea de rechazo
endotelial, >5 precipitados retroqueraticos , o
incremento en el numero de células en el humor
acuoso

Episodios de rechazo del injerto fueron calificadas
como definitivas, cuando una linea de rechazo
endotelial estaba presente en un injerto previamente
claro y cuando hay una inflamacién (infiltracién del
estroma, precipitados retroqueraticos, células en
camara anterior, o inyeccion ciliar), sin una linea de
rechazo endotelial en un injerto previamente claro.
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El rechazo epitelial puede ser asintomatico o con
irritacion minima, sin alteracion visual y autolimitado.
Puede presentarse de dos forma.

1. Manifestado por una linea de rechazo epitelial
elevada que tine con fluoresceina o rosa de v
bengala y progresa en dias, formando un anillo (E. Shekelle)
concéntrico al limbo, periférico a la zona de Ortiz-Nieva 2009
interfase y que posteriormente se encoge hacia
el centro.

2. Se caracteriza por infiltrado subepitelial, similar
a los producidos por adenovirus y pueden
cambiar de forma, localizacion y desaparecen
por si solos.

El rechazo estromal usualmente se acompana, de

rechazo endotelial y se caracteriza por un haz periférico v

de todo el espesor, con inyeccion limbal en un boton (E. Shekelle)
corneal previamente claro. Se puede identificar un Ortiz-Nieva 2009
infiltrado arqueado periférico en la zona de interface

que progresa centralmente

El diagnostico de rechazo al injerto es puramente
clinico, al detectar una linea de rechazo (linea de
kodadoust endotelial) en un injerto previamente claro
por lo que es de trascendental importancia mantener
vigilancia estrecha de la trasparencia del boton, aun
cuando el paciente se refiera asintomatico. Los datos
clinicos a detectar para apoyar el diagndstico de
rechazo son:

e Depositos endoteliales A

® Edema estromal del injerto (E. Shekelle)
R ® Queratitis epitelial Price 2006 c

* Bajavisual (E. Shekelle)

* Ojorojo Wagoner 2007

e Dolor ocular

® Mas de 5 precipitados retroqueraticos

® Incremento de células en camara anterior

® Inyeccion ciliar

El diagndstico se establece hasta después de completar
90 dias de tratamiento con perdida irreversible de la
claridad del injerto central independientemente de la
agudeza visual.
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Un estudio encontrd que el factor que mas influye en la
sobrevida del injerto en los retrasplantes fue Ia
sobrevida del primer injerto, especificamente aquellos
injertos que alcanzaron mas de 10 afios de sobrevida y
en pacientes receptores de 60 afos o mas

Los factores con mayor riesgo para el rechazo fueron la
edad del donador (OR 1.14) y la edad del receptor
(OR 1.23) y con predominio entre los 55 y 60 afios
de edad.

El promedio de sobrevida del botén corneal se ve
influenciado por diversos factores quirtrgicos:

e Tamano del injerto: cuando es menor de
7.25mm o mayor a 8.50 mm disminuyen la
sobrevida

® Procedimientos quirdrgicos multiples: a mayor
numero de procedimiento la sobrevida
disminuye

Factores postquirtrgicos:

e Episodios de rechazo disminuyen la sobrevida:

a mayor numero de rechazos menor sobrevida

El promedio de sobrevida del botdn corneal se ve
influenciado por factores del receptor:

e Nimero de re-injerto: a menor numero de
injerto mayor porcentaje de sobrevida

e \/ascularizacion: a menor vascularizacion de
cuadrantes mayor sobrevida

e Inflamacion: a menor proceso inflamatorio
mayor sobrevida

e Glaucoma preoperatorio: mayor sobrevida
cuando no existe glaucoma
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Los factores que reducen la sobrevida del injerto son:
® Injertos de <7.25mm o > 8.50 mm

¢ Antecedente de cirugia en el ojo receptor
¢ Neo vasos en la cornea receptora A
e Inflamacién (E. Shekelle)
! Price 2006
R e Glaucoma C
® Sobrevida del primer injerto de < 10 anos (E. Shekelle)
e Episodios de rechazo y re-injertos Wagoner 2007

Los factores que mejoran la sobrevida del injerto son:
e Primer injerto con mas de 10 anos de
sobrevida
e Receptor de mas de 60 anos

El oftalmdlogo de segundo nivel debera conservar en
‘//R vigilancia al candidato a trasplante hasta que se tenga
injerto disponible y mantener el ojo receptor libre de  Punto de Buena Practica
procesos inflamatorios, neo vasos y control de la
presion intraocular

4.4 TRATAMIENTO
4.4.1 TRATAMIENTO TOPICO

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado

La reaccion inmune es la principal y la mas frecuente

causa de rechazo endotelial, el rechazo agudo es

tratado con administracion tdpica y sistémica de

esteroides. La aplicacion de esteroides intracameral v
como tratamiento adyuvante puede detener la reaccion (E. Shekelle)
inmune inmediatamente, esta medida es ampliamente Birnbaum 2007
recomendada den rechazo endotelial severo e

intermedio

En la queratoplastia se pueden administrar lubricantes

libres de conservadores dos a cuatro veces diarias. Y se v
debe tener cuidado con farmacos epiteliotoxicos, tales (E. Shekelle)
como los beta-bloqueantes, los antiinflamatorios no Vajpayee 2001
esteroideos y aminoglucdsidos topicos
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El uso de ciclosporina tépica al 0.05%, 4 veces al dia,
en el tratamiento postquirtirgico del trasplante corneal;
no es tan efectivo para prevenir el rechazo, como el uso
de acetato de prednisolona tépica al 1% 4 veces al dia
durante 7 meses en pacientes de bajo riesgo.

Agregar ciclosporina A tdpica al 2% al tratamiento
convencional con esteroides tdpicos, en pacientes que
tienen antecedente de rechazo, no ha demostrado
mejores resultados.

Los pacientes que presentan rechazo endotelial grave
son manejados con acetato de prednisolona al 1,0% o
el equivalente cada hora durante todo el dia, por lo
menos 1 semana. Después cada 2 horas durante todo el
dia por lo menos 1 a 3 semanas mas, después de que la
terapia inicial disminuir lentamente, durante 3 meses.
Algunos meédicos agregan un esquema corto de
esteroides orales sistémicos y/o de ciclosporina.

Diversos estudios han demostrado que la ciclosporina
tdpica en concentraciones del 0.05% y 2% no ofrecen
una mejoria superior a la que aporta el uso de
prednisolona.

En pacientes con datos clinicos de rechazo se
recomienda utilizar prednisolona cuatro veces durante
un promedio de 7 meses.

El esquema a utilizar lo definira el médico tratante de
acuerdo a la respuesta que se obtenga

Debera mantener vigilancia estricta de las cifras de
tension intraocular debido al riesgo de desarrollo de
glaucoma secundario

Esquemas de manejo reportados incluyen
prednisolonal gota 4 veces al dia por 2 meses y
después de esto 1 gota por dia indefinidamente.
También es conveniente utilizar antibidtico como
tobramicina/dexametasona en ungiiento 4 veces al dia
por la primer semana

El esquema de seguimiento de los pacientes quedara a
consideracion del médico tomando en consideracion los
resultados obtenidos de tratamiento empleado, asi
como la presencia o ausencia de efectos colaterales del
tratamiento empleado
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Un reporte de casos muestra que pacientes sometidos a
trasplante corneal que presentaron rechazo y ademas
desarrollaron glaucoma secundario al uso de esteroides
fueron tratados con tacrolimus en ungiiento dos veces
al dia en forma inicial posteriormente solo una vez
diaria, con buen desempefio como agente
inmunosupresor de segunda linea en el manejo del
rechazo

Cuando se tenga disponible el tacrolimus en ungiiento
puede ser un opcion viable en los pacientes que
presentan efectos adversos al uso de esteroides topicos

El cambio de acetato de prednisolona a etabonato de
loteprednol al 0.5% tépico en pacientes postoperados
de trasplante de cornea de bajo riesgo, que presentaron
hipertension ocular igual o mayor a 21 mmHg; es
efectivo para reducir la presion intraocular sin
incrementar el riesgo de rechazo ni efectos colaterales
adversos, debido a que se metaboliza rapidamente y se
inactiva en el humor acuoso.

En pacientes que son tratados por rechazo con
prednisolona y que sufren de incremento de la presion
intraocular por arriba de 21 mmHg, pueden ser
candidatos a otros esteroides como loteprednol o
fluorometolona y podran usarse siempre que se tengan
disponibles, ademas de esto se recomienda agregar
antihipertensivo ocular

Es conveniente recordar que el uso de esteroides
topicos retarda la epitelizacion corneal y en caso de
infecciones bacterianas , virales y micoticas debe ser
evitado siempre que sea posible

El uso de esteroides topicos debe ser manejado en
forma individualizada para cada paciente.
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4.4.2 TRATAMIENTO SISTEMICO

Evidencia / Recomendacién

La administracion de ciclosporina A sistémica en
pacientes con trasplantes de cornea con caracteristicas
clinicas de alto riesgo de rechazo como
neovascularizacién corneal en mas de un cuadrante y/o
antecedente de rechazo; no ofrece ventajas para evitar
el rechazo inmunoldgico, ni mejorar la supervivencia
del tejido.

En pacientes con caracteristicas de alto riesgo para
rechazo, la administracion de ciclosporina A sistémica
no se recomienda debido a la falta de respuesta y a la
alta incidencia de efectos sistémicos especialmente en
pacientes de edad avanzada

El tacrolimus sistémico es una opcion de tratamiento
en paciente con alto riesgo y/o rechazo, que no
respondieron al tratamiento convencional se utiliza
ajustado de acuerdo a datos clinicos con rango
terapéutico de 1 a 12 mg /L en sangre 12 horas
después de la ultima dosis. La dosis media 6ptima para
los injertos es de 4,4 mg al dia (rango, 2-12 mg al dia).
Los pacientes se evaltlan mediante tomas de presion
arterial basal, biometria hematica completa, urea y
electrolitos, creatinina, glucosa, pruebas de funcion
hepatica y analisis de orina. Se realizan controles a la
semana, 3 semanas y mensualmente con toma de
presion arterial urea, electrolitos, creatinina, y niveles
de tacrolimus. La toxicidad renal se maneja con
reduccion del medicamento
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Se recomienda el uso sistémico de tacrolimus a dosis
bajas de 2mg c/12 horas via oral hasta que
clinicamente se revierta el rechazo, en este momento se
disminuye la dosis a 1 mg c/12 horas.
Ademas debe realizarse monitoreo a los 7 y 14 dias de
iniciado el tratamiento y después cada mes durante los
18 meses que dura. El monitoreo incluye:

e Niveles séricos del medicamento

e Biometria hematica completa

® Pruebas de funcionamiento renal y hepatico

Un estudio utilizo el interferon como alternativa de
tratamiento en pacientes con rechazo de trasplante de
cornea que habian sido manejados con tratamiento
estandar obteniendo mejoria notable en los 3 primeros
dias en cuanto a la transparencia, agudeza visual y
edema del botén corneal, aunque el esquema completo
es por 7 a 10 dias.

En pacientes con rechazo que no responden al
tratamiento convencional se recomienda utilizar
tratamiento alternativo con interferén alfa aplicando 1
ampolleta de 4.5 millones de Ul en nifios o 9 millones
de Ul, en adultos, por via subcutanea o intramuscular
segun criterio del especialista, una vez al dia durante 7
dias.

Antes de decidir el inicio de tratamiento sistémico se
debera:

® La posibilidad de realizar retrasplante.
e Evaluar factores de mal pronostico

e Evaluar factores que reducen la sobrevida
del injerto

e Evaluar disponibilidad de tejido

o Considerar los criterios internos de cada
unidad hospitalaria
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4.4.3 RETRASPLANTE

Evidencia / Recomendacién

Los trasplantes corneales de repeticion contintian
siendo una indicacion comdn de queratoplastia
penetrante (QPP), repetirlo deteriora el prondstico
sobre la QPP inicial ya que comparte los factores de
riesgo iniciales mas los que se han adquirido desde el
procedimiento original como el incremento de edad,
elevacion de presion intraocular, desarrollo de neo
vasos y deterioro de la superficie ocular.

En una comparacion directa entre la QPP inicial y la
QPP de repeticion, se observo una diferencia en la
sobrevida a 5 afos (64.6% vs 45.6%,
respectivamente). Otros reportes mostraron un
significativo riesgo de falla, si el injerto primario
sobrevivié por <1Oaios, contra los injertos primarios
que sobrevivieron por >10 anos.

Las diagndsticos mas comunes para el trasplante
corneal primario que requirieron de queratoplastias
subsecuentes, fue la cicatriz corneal vascularizada,
(36%. Ej. queratitis herpética, lesién ocular penetrante,
cicatriz corneal tracomatosa, quemaduras oculares por
alcali); Otras indicaciones comunes fueron
queratopatia  bullosa  pseudofaquica  (14%),
queratopatia bullosa afaquica (8%), queratocono
(149%), distrofias corneales (12%), y otros (16%)

Durante el seguimiento, un promedio de 51% de los
ojos trasplantados de manera subsecuente permanecian
con injertos trasparentes, pero solo 39.5% tuvieron
buen resultado visual. Los periodos medios de
supervivencia fueron mas largos en pacientes con
queratopatia bullosa afiquica \ pseudofaquica vy
glaucoma secundario, y mas corto en pacientes con
ulceras del injerto o desordenes de superficie. La falla
del injerto fue asociado con vascularizacion,
procedimientos quirdrgicos adicionales, y
complicaciones postoperatorias. Existe una tendencia
constante hacia la disminucion de la agudeza visual con
el tiempo. Las agudezas visuales finales fueron 20/20
a 20/40 (15%), de 20/80 a 20/200 (27%), vy
menor de 20/200 en (58%).

28

QUERATOPLASTIA PENETRANTE

Nivel / Grado

1]l
(E. Shekelle)
Al Mezaine, 2006.
Kelly, 2011

i
(E. Shekelle)
Bersudsky, 2001.

i
(E. Shekelle)
Bersudsky, 2001.



Un estudio en el que se realizd retrasplante en
pacientes con diagnostico inicial de queratocono, se
encontrd incremento de la eosinofilia estadisticamente
significativa en el aloinjerto corneal rechazado en 80%
de los casos, comparado con los controles

Un estudio reporto seguimiento y factores de riesgo
para el rechazo en los primeros 5 anos encontrando
(OR 2.36) para los receptor de =60 afios de edad, el
tamano del injerto<7.5mm o >8.5mm (OR 1.61),
neovascularizacion del injerto (OR 2.11), episodio de
rechazo (OR 1.89), queratitis microbiana del injerto
(OR 3.45). Cuando los riesgos se miden a 15 arios de
encuentra con un incremento un riesgo 7 veces mayor
que la de los mejores centros en la supervivencia o
fracaso del injerto relacionado con la unidad
hospitalaria (cirujanos con experiencia >200 cirugias)

Aunque el pronodstico de los trasplantes de cornea de

repeticion tiene menor viabilidad que el trasplante

inicial, puede realizarse mientras el globo ocular

mantenga criterios para trasplantar. Ademas de:

o  Evaluar factores de mal pronostico

o Evaluar factores que reducen la sobrevida del
injerto

o Evaluar disponibilidad de tejido

o Evaluar uso de inmunosupresores sistémicos

o Considerar los criterios internos de cada unidad
hospitalaria
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Evidencia / Recomendacion

v /R

v /R

v /R

Paciente candidato con diagnostico de:

e Cicatriz corneal

e Queratocono

e Queratopatia bullosa

e Distrofia endotelial de Fuch’s

e Descompensacion endotelial corneal

® Retrasplantes
Deberan ser enviados a tercer nivel para su evaluacion
y decision de agregar al banco de datos de la unidad
realizadora del trasplante

El paciente que sea agregado a la base de datos de
tercer nivel y que pueda continuar con su atencion en
el segundo nivel sera contrarreferido para seguimiento
mientras se encuentra en espera del trasplante.

El médico de segundo nivel sera el responsable de
mantener el ojo en las mejores condiciones posibles
(por ejemplo control de presién intraocular) para el
momento de recibir el trasplante, buscando que se
encuentre lo mas cercano a lo normal en todos los
aspectos

Paciente que sean contrarreferidos y que por su
patologia de base requieran de evaluacion semestral
podran ser contrarreferidos al primer nivel con
evaluacion cada seis meses por su oftalmdlogo del
segundo nivel mientras se encuentran en espera de su
trasplante.
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5. ANEXOS

5.1. PROTOCOLO DE BUSQUEDA

PROTOCOLO DE BUSQUEDA.
La busqueda se realizo en los sitios especificos de Guias de Practica Clinica, la base de datos de la biblioteca
Cochrane y PubMed.

Criterios de inclusion:

Documentos escritos en idioma inglés o espanol.
Publicados durante los ultimos 10 arios.
Documentos enfocados a diagnodstico o tratamiento.

Criterios de exclusion:
Documentos escritos en idiomas distintos al espanol o inglés.

Estrategia de busqueda

Primera etapa

Esta primera etapa consistié en buscar guias de practica clinica relacionadas con el tema: Queratoplastia
penetrante en PubMed.

La busqueda fue limitada a humanos, documentos publicados durante los ultimos 12 anos, en idioma inglés
o espaiiol, del tipo de documento de guias de practica clinica y se utilizaron términos validados del MeSh.
Se utilizo el término MeSh: keratoplasty, penetrating. Esta etapa de la estrategia de busqueda dio 100
resultados, en los cuales no se localizaron guias pertinentes y de utilidad en la elaboracion de la guia.

Protocolo de bisqueda de GPC.
Resultado Obtenido
e Transplantations, Cornea

e Transplantation, Corneal e Grafting, Corneal

e Corneal Transplantations e Corneal Grafting

e Transplantations, Corneal e Corneal Graftings

e Keratoplasty e Graftings, Corneal

e Keratoplasties e Keratoplasty, Lamellar
e Transplantation, Cornea e Keratoplasties, Lamellar
e Cornea Transplantation e Lamellar Keratoplasties
¢ Cornea Transplantations e Lamellar Keratoplasty

"Keratoplasty, Penetrating"[Mesh] OR #"Keratoplasty, Penetrating/contraindications"[Mesh] OR
"Keratoplasty, Penetrating/ultrasonography”"[Mesh] OR "Keratoplasty, Penetrating/utilization"[Mesh]#
AND #"humans"[MeSH Terms] AND #Clinical Trial[ptyp] OR Meta-Analysis[ptyp] OR Practice
Guideline[ptyp] ~OR  Guideline[ptyp]# AND  #English[lang] OR  Spanish[lang]# AND
"2000/01/01"[PDAT] : "2012/12/31"[PDAT])

Algoritmo de bisqueda

1. Keratoplasty, Penetrating [Mesh] 3. Ultrasonography [Subheading]

2. Contraindications [Subheading] 4. Utilization [Subheading]
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5. #2 OR#3 OR #4
6. #1 AND #5

7. 2000[PDAT]: 2012[PDAT]

8. Humans [MeSH]
9.#6 AND # 8

10. English [lang]
11. Spanish [lang]
12. #100R # 11
13.#9 AND # 12

QUERATOPLASTIA PENETRANTE

14. Meta-Analysis[ptyp]

15. Practice Guideline[ptyp]

16. Guideline [ptyp]

17.#14 OR #15 OR#16

18. #13 AND #17

19. # 1 AND (# 2 OR # 3 OR #4) AND # 6
AND #7 AND #8 AND (#12 OR #13) AND
(#14 OR #15 OR #16)

"Tissue Donors"[Mesh] AND "Cornea"[Mesh] AND ("humans"[MeSH Terms] AND (Clinical Trial[ptyp]
OR Meta-Analysis[ptyp] OR Practice Guideline[ptyp] OR Guideline[ptyp]) AND (English[lang] OR
Spanish[lang]) AND "2000/01/01"[PDAT] : "2012/12/31"[PDAT])

Algoritmo de busqueda
1. Tissue Donors [Mesh]
2. Cornea [Mesh]

3.#1 AND #2

4. 2000[PDAT]: 2012[PDAT]

5. Humans [MeSH]
.#3AND #5

. English [lang]

. Spanish [lang]

0 N O

Segunda etapa

O.#7O0R# 8

10. Meta-Analysis[ptyp]

11 Practice Guideline[ptyp]

12. Guideline [ptyp]

13.# 10 OR #11 OR#12

14. #9 AND # 12

15. # 1 AND #2 AND #4 AND #5 AND (# 7
OR # 8) AND (# 10 AND #11 AND # 12)

Una vez que se realizo6 la busqueda de guias de practica clinica en PubMed vy al haberse encontrado pocos
documentos de utilidad, se procedié a buscar guias de practica clinica en sitios Web especializados.

En esta etapa se realizo la busqueda en 6 sitios de Internet en los que se buscaron guias de practica clinica,
en 6 de estos sitios se obtuvieron 30 documentos, los cuales no fueron dtiles para la elaboracion de la guia.

No. Sitio Obtenidos Utilizados
1 NGC 2 0
2 TripDatabase 22 0
3 NICE 6 (o]
4 Singapure Moh | O 0
Guidelines
5 AHRQ 0 0
6 SIGN 0 0
Totales 30 o]

Tercera etapa
Se realizo una busqueda de revisiones sistematicas en la biblioteca Cochrane, relacionadas con el tema de
queratoplastia penetrante. No se obtuvo informacion relevante para la elaboracion de la guia

32




QUERATOPLASTIA PENETRANTE

5.2 SISTEMAS DE CLASIFICACION DE LA EVIDENCIA Y FUERZA DE LA
RECOMENDACION

Criterios para Gradar la Evidencia

El concepto de Medicina Basada en la Evidencia (MBE) fue desarrollado por un grupo de internistas y
epidemidlogos clinicos, liderados por Gordon Guyatt, de la Escuela de Medicina de la Universidad McMaster
de Canada. En palabras de David Sackett, “la MBE es la utilizacién consciente, explicita y juiciosa de la
mejor evidencia clinica disponible para tomar decisiones sobre el cuidado de los pacientes individuales”
(Evidence-Based Medicine Working Group 1992, Sackett DL et al, 1996).

En esencia, la MBE pretende aportar mas ciencia al arte de la medicina, siendo su objetivo disponer de la
mejor informacién cientifica disponible -la evidencia- para aplicarla a la practica clinica (Guerra Romero L,

1996).

La fase de presentacion de la evidencia consiste en la organizacion de la informacion disponible segtin
criterios relacionados con las caracteristicas cualitativas, disefio y tipo de resultados de los estudios
disponibles. La clasificacion de la evidencia permite emitir recomendaciones sobre la inclusion o no de una
intervencion dentro de la GPC (Jovell AJ et al, 2006) .

Existen diferentes formas de gradar la evidencia (Harbour R 2001) en funcién del rigor cientifico del
diseno de los estudios pueden construirse escalas de clasificacion jerarquica de la evidencia, a partir de las
cuales pueden establecerse recomendaciones respecto a la adopcién de un determinado procedimiento
médico o intervencién sanitaria (Guyatt GH et al, 1993). Aunque hay diferentes escalas de gradacion de la
calidad de la evidencia cientifica, todas ellas son muy similares entre si.

A continuacion se presentan las escalas de evidencia de cada una de las GPC utilizadas como referencia para
la adopcion y adaptacion de las recomendaciones.
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LA EscALA MoDIFICADA DE SHEKELLE Y COLABORADORES

Clasifica la evidencia en niveles (categorias) e indica el origen de las recomendaciones emitidas por medio
del grado de fuerza. Para establecer la categoria de la evidencia utiliza nimeros romanos de | a IV y las
letras a y b (mindsculas). En la fuerza de recomendacién letras mayusculas de la A a la D.

Categoria de la evidencia

Fuerza de la recomendacion

la. Evidencia para meta-analisis de los estudios clinicos
aleatorios

Ib. Evidencia de por lo menos un estudio clinico
controlado aleatorio

A. Directamente basada en evidencia categoria |

lla. Evidencia de por lo menos un estudio controlado
sin aleatoriedad

IIb. Al menos otro tipo de estudio cuasiexperimental o
estudios de cohorte

B. Directamente basada en evidencia categoria Il
o recomendaciones extrapoladas de evidencia |

Ill. Evidencia de un estudio descriptivo no
experimental, tal como estudios comparativos,
estudios de correlacion, casos y controles y revisiones
clinicas

C. Directamente basada en evidencia categoria
Il o en recomendaciones extrapoladas de
evidencias categorias | o Il

IV. Evidencia de comité de expertos, reportes
opiniones o experiencia clinica de autoridades en la
materia o ambas

D. Directamente basadas en evidencia categoria
IV o de recomendaciones extrapoladas de
evidencias categorias I, 111

Modificado de: Shekelle P, Wolf S, Eccles M, Grimshaw J. Clinical guidelines. Developing guidelines. BMJ 1999; 3:18:593-59

5.3 CLASIFICACION O EscALAS DE LA ENFERMEDAD

CuapRro I. CLASIFICACION DE LAS INDICACIONES PARA TRASPLANTE DE CORNEA

Clasificacion

Enfermedades

Tectdnico

un globo ocular perforado

La infecciones corneales severas, los traumatismos, las enfermedades reumaticas el
queratocono avanzado son algunos factores que pueden hacer que nos encontremos con

Clinicas

Constituye el grupo mas frecuente EBAA (Eye Bank Association of America) en 1994
establecia 16 indicaciones. Edema corneal pseudofaquico, edema corneal afaquico,
distrofia corneal estromal, endoteliopatias corneales primarias, adelgazamientos/ectasias,
opacidades congénitas, queratitis virales, queratitis bacterianas, queratitis asociadas a
espiroquetas, queratitis ulcerativa no infecciosa, etc.

Opticas

pocos los casos.

Cirugias refractivas previas, trasplante previo con alta ametropia. El objetivo es mejorar la
agudeza visual, sin embargo con las nuevas técnicas y equipos de cirugia refractiva, son

Cosmeéticas

Corneas blancas sin prondstico visual. Son indicaciones mas tedricas que practicas.

Fuente: Trasplante de cornea A. Garralda, A.Epelde, O. Iturralde, E. Compains, C. Maison, M. Altarriba, M.B. Goldaracena, E. Maravi-Poma An.

Sist. Sanit. Navar. 2006; 29(Supl. 2): 163-174.
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Cuapbro Il. Tipos bE RECHAZO CORNEAL

Tipo de | Caracteristicas clinicas del rechazo

rechazo

Rechazo Se presenta 2 formas 1.linea de infiltrado celular de la periferia que tine con fluoresceina y

epitelial. rosa de bengala que progresa en dias hasta 2 semanas formando un anillo concéntrico al
limbo
2.- infiltrados subepiteliales en cornea donante, importante (el rechazo epitelial es auto-
limitado)

Rechazo Opacidad periférica de espesor completo acompanada de inyeccion ciliar que progresa

estromal. centralmente se observa en vascularizacion profunda siempre acompanada de rechazo
endotelial.

Rechazo Edema corneal con linea de precipitados queraticos (linea de kodadous) reaccion de

endotelial. camara anterior (tyndall).

Fuente: Sociedad Mexicana de Oftalmologia
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5.4 MEDICAMENTOS

QUERATOPLASTIA PENETRANTE

CuabpRro I. MepicamMENTOS INDICADOS EN EL TRATAMIENTO DE QUERATOPLASTIA PENETRANTE

Principio . . Tiempo Efectos . o
Clave . Dosis recomendada Presentacién (periodo de Interacciones Contraindicaciones
Activo adversos
uso)
2858 | Maleato de | Adultos y nifios mayores de | Envase con gotero | Minimo de 1 | Irritacion ocular, vision borrosa, | Con bloqueadores beta-adrenérgicos aumenta | Hipersensibilidad al farmaco y
timolol 12 afios: integral con semanas para | reacciones de hipersensibilidad, | el efecto oculary efectos adversos. a beta bloqueadores, asma
Una gota cada 12 horas. 5ml inicio de | asma bronquial. bronquial, enfermedad
respuesta pulmonar obstructiva crénica,
insuficiencia cardiaca grave.
2814 | Hipromelosa 5 | Solucién al .5%: 1 a 2 | Cadaml contiene: Minimo de 8 | Vision  borrosa  transitoria, | Ninguna de importancia clinica. Hipersensibilidad al farmaco.
mg gotas, que pueden repetirse | Hipromelosa 5 mg semanas para | irritacion leve, edema,
ajuicio del especialista y [ Envase con gotero | inicio de | hiperemia.
seg(in el caso. integral respuesta
con 15 ml. minimo de 6
meses
2841 | Fosfato sédico | Adultosy nifios: Envase con gotero | Minimo de 8 | Aumento de la presion ocular, | Ninguna de importancia clinica. Hipersensibilidad al farmaco.
de Una a dos gotas cada 4 a 6 | integral con 5 ml. | semanas para | adelgazamiento de la cdrnea, Precauciones:
prednisolona horas. equivalente a 5 mg | inicio de | favorece las infecciones por
de  fosfato  de | respuesta virus  u hongos en uso
prednisolona Minimo de 6 | prolongado.
meses
2174 | Clorhidrato de | Adultos y nifios mayores de | Cada 1 ml contiene: Minimo de 8 | Disminucion de la vision o [ El Probenecid aumenta los niveles | Hipersensibilidad al farmaco y
ciprofloxacino 12 afios. Clorhidrato de | semanas para | queratopatia, queratitis, edema | plasmaticos de ciprofloxacino. a las quinolonas, embarazo,
monohidratado Una a dos gotas cada 24 | ciprofloxacino inicio de | palpebral, fotofobia. lactancia y menores de 12
horas. Monohidratado respuesta anos.
equivalente a 3.0 | ppioo 4o 6 Precauciones: Evitar
mg de | eses actividades peligrosas (manejo
ciprofloxacino. de vehiculos o maquinas)
Envase 5 ml hasta saber la respuesta al
farmaco.
2899 | Cloruro de | Adultos y nifios: pomada o solucién Minimo de 8 [ Prurito. Ninguna de importancia clinica. Hipersensibilidad al farmaco.
sodio Aplicar la pomada o la | oftalmica semanas para Precauciones: Suspender si
solucion (1 a 2 gotas) | Cada gramo o ml | inicio de experimenta cefalea intensa,
antes contiene: respuesta dolor o cambios rapidos en la
de dormir. Cloruro de sodio 50 | piimo de 6 vision.
ms meses
Envase con 7 g o
con gotero
integral con 10 ml.
4416 | Ciclosporina A Adultos: Cada ml contiene: Minimo de 8 | Ardor ocular (16%). Del 1 al | Ninguna de importancia clinica Hipersensibilidad al farmaco.
1 gota cada 12 horas. Ciclosporina A 1.0 | semanas para | 3% de los pacientes presentan Infeccidn ocular activa
mg inicio de | picazén/  irritacién  ocular, Precauciones: No descontinuar
Envase con frasco | respuesta secrecion lagrimal, sensacion de prematuramente el
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gotero con Minimo de 6 | cuerpo extrafio tratamiento. No se ha
5ml. meses prurito, hiperemia conjuntival, evaluado en alteracion
fotofobia, vision borrosa, lagrimal en etapa terminal ni
cefalea, edema palpebral y dolor en queratitis
ocular. corneal secundaria a la
deficiencia de vitamina A; o en
cicatrizacion post-
quemaduras, respuestas
penfigoides, al uso de alcalis,
en sindrome de Stevens-
Johnson, tracoma o en
irradiacion.
0472 | Prednisona Oral. Cada tableta [ Minimo de 8 | Catarata subcapsular posterior, | Con digitalicos aumenta el riesgo de arritmias | Hipersensibilidad al farmaco y
Adultos: contiene: semanas para | hipoplasia suprarrenal, sindrome | cardiacas e intoxicacion digitalica. Aumenta la | micosis sistémica.
De 5 a 60 mg/dia, dosis | Prednisona5 mg inicio de | de Cushing, obesidad, | biotransformacién de isoniazida. Aumenta la | Precauciones: Ulcera péptica,
unica o fraccionada cada 8 | Envase con 20 | respuesta osteoporosis, gastritis, | hipokalemia con diuréticos tiazidicos, | hipertension arterial sistémica,
horas. La dosis de sostén se | tabletas. Minimo de 6 | superinfecciones, glaucoma, | furosemida y anfotericina B. La rifampicina, | diabetes mellitus,
establece de acuerdo a la meses coma hiperosmolar, | fenitoina y fenobarbital aumentan su | insuficiencias hepatica y renal
respuesta terapéutica; vy hiperglucemia, hipercatabolismo | biotransformacion hepatica. Con estrégenos | e inmunosupresion.
posteriormente se muscular, cicatrizacion | disminuye su  biotransformacion.  Con
disminuye  gradualmente retardada y retraso en el | antiacidos disminuye su absorcion intestinal.
hasta alcanzar la dosis crecimiento. El paracetamol incrementa el metabolito
minima efectiva. hepatotoxico.
Dosis maxima: 250
mg/dia.
Nifos:
De 0.5 a 2 mg/kg de peso
corporal/dia 6 25 a 60
mg/m2  de superficie
corporal, fraccionada cada 6
a
5245 | Interferon alfa 4.5 o 9 millones Ul al dia Frasco ampula con | 7 dias Fiebre, fatiga, artralgias, cefalea, | Aumenta el efecto de depresion y disminuye | Hipersensibilidad al farmaco,
jeringa de 4.5 o 9 mareos, sedacion, confusidn, | laeliminacién con Aminofilina. insuficiencia cardiaca,
millones de Ul depresion, leucopenia hepatica, renal y tiroidea.
trombocitopenia.
5084 | Tacrolimus 0.15 a 3.0 mg/Kg/dia Caja con 50 o 100 | Administrar Cefalea, temblor, insomnio, | Bloquea los canales de calcio, procineticos, | Hipersensibilidad al farmaco.
fraccionado en 2 tomas capsulas de 1 mg. | ¢/8 012hvia | diarrea, nausea, hipertensidn, | gastrointestinales, antimicéticos, macrolidos, | Puede aumentar la
Cada capsula de | oral hiperpotasemia,  hipocalemia, | bromocriptina, ciclosporina, aumenta las | susceptibilidad de infecciones
tacrolimus hiperglicemia, hipomagnesemia, | concentraciones plasmaticas con | y riesgo para desarrollo de

monohidratado
equivalea 1 mg.

anemia, leucocitosis,  dolor
abdominal, lumbar, edema,
atelectasia, prurito, exantema y
nefropatia toxica.

anticonvulsivantes, rifampicina y rifabutina,
disminuye otros inmunosupresores, aumenta
el efecto farmacoldgico y con ahorro de
potasio se favorece la hiperpotasemia.

linfoma.
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5.5 DIAGRAMAS DE FLuJoO

ARTicuLO 336. PARA LA ASIGNACION DE ORGANOS Y TEJIDOS DE DONADOR NO VIVO

candidatos a recibir trasplante de cornea son pacienh
con diagnéstico de:
eCicatriz corneal
eQueratocono
eQueratopatia bullosa
eDistrofia endotelial de Fuch’s
eDescompensacion endotelial corneal
eRetrasplantes

Puntos a considerar para la asfgnacion de érganos o tejidos

A
Gravedad del receptor
Oportunidad del trasplante
Beneficios esperados
Compatibilidad con el receptor
Otros criterios médicos aceptados
Ubicacién hospitalaria e institucional del
donado

Cuando no exista urgencia o razén médica para
asignar preferentemente un érgano o tejido,

Se asignara el tejido con apego estricto a las bases de
datos hospitalarias, institucionales, estatales y
nacional que se integraran con los datos de los
pacientes registrados en el Centro Nacional de
Trasplantes

Seleccion del receptor
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EVALUACION CLINICA DEL PACIENTE RECEPTOR

s candidatos a recibir trasplante de cornea son pacientes c

diagnostico de:

Cicatriz corneal
Queratocono
Queratopatia bullosa
Distrofia endotelial de Fuch’s
Descompensacion endotelial corneal
Retrasplantes

\

Se asigna tejido con base en el articulo 336

pronostico

de la Ley General de Salud
Receptor con factores de buen ¢ :
Agudeza visual: cualitativa o :
cuantitativa Queratoplastia .
Medicion del grosor corneal -t P -

. penetrante .
Ecografia del segmento .
posterior con caracteristicas .
normales
Mayor de 60 afios de edad .

Estable
Se deteriora
Y
Vigilancia
A . Linea de rechazo (linea de *
kodadoust endotelial) .
. Depdsitos endoteliales
. Edema estromal del injerto
. Queratitis epitelial .
. Baja visual
e«  Ojo rojo - o
. Dolor ocular
. Mas de 5 precipitados R
retroqueraticos
. Incremento de células en camara .
anterior
. Inyeccion ciliar .
Mejora \
e  Prednisolona
. Antihipertensivo No mejora )

Receptor con factores de mal pronostico

Sinequias posteriores
Neovasos en la cornea
Glaucoma secundario

Leucoma adherente

Ojo seco

Inflamacion del segmento anterior
Cierre palpebral inadecuado
Antecedente de cirugia en el ojo
receptor

Pseudofaquia, afaquia o edema
corneal

ocular
. Vigilancia
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Los factores que reducen la
sobrevida del injerto son:

Falta de trasparencia, superficie
irregular y perdida de su curvatura
normal

Perdida de la morfologia celular
hexagonal

Cuenta minima menor de 2500 mm2
células endoteliales

Injertos de menos de 7.25mm o mas
de 8.50 mm

Sobrevida del primer injerto de <10
afios

Episodios de rechazo y re-injertos

. Evaluar factores de mal
pronostico

. Evaluar factores que reducen
la sobrevida del injerto

. Evaluar disponibilidad de
tejido

. Evaluar uso de
inmunosupresores sistémicos
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6. GLOSARIO.

Episodio de rechazo:

Induccidn: periodo de tratamiento intensivo que tiene el objetivo de alcanzar mejoria clinica
significativa y respuesta sostenida en un paciente con enfermedad activa

Mantenimiento: periodo de tratamiento posterior a la administracion de un tratamiento de
induccion que tiene el objetivo de mantener al paciente libre de actividad de la enfermedad

Remision: estabilizacion o mejoria de la funcion renal, resolucion de las anormalidades del
sedimento urinario (ausencia de hematuria y cilindros celulares), proteinuria < lgramo/dia y
normalizacion de C3, por al menos 6 meses

Respuesta: estabilizacién o mejoria de la funcién renal, disminucién 250% de la hematuria (menos
de 10 eritrocitos por campo) y cambio significativo en la proteinuria (disminucién 250% si el rango
basal era nefrético, pero menos de 3gramo/dia; < 1gramo/dia si el nivel basal era no nefrético), por
al menos 6 meses

Toxicidad renal: aumento del nivel de creatinina sérica 0,30% por encima de linea de base, incluso
si la elevacion de nivel se mantuvo dentro del rango normal.
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