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Ocular surface reconstruction and corneal transplant in
severe atopic keratoconjunctivitis. Case Report

Ocular Mas

de Superticie

una Paciente con
Queratoconjuntivitis
Reporte de Caso

Resumen

Objetivo: Presentar un caso de reconstruccion
de superficie ocular con aloinjertos de limbo y
conjuntiva mds queratoplastia penetrante en
una paciente con queratoconjuntivitis atopica
severa de dificil manejo.

Diseno del estudio: Reporte de caso.

Métodos: Estudio descriptivo tipo reporte
de caso, por medio de recopilacién de datos
de la historia clinica, imdgenes preoperatorias,
intraoperatorias y de la evolucién postoperatoria
de la paciente.
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Resultados: Reconstruccién de superficie
ocular con membrana amniética mds aloinjertos
de limbo y conjuntiva (tomados de la hermana),
mds queratoplastia penetrante, logrando mejoria
significativa de la agudeza visual.

Conclusiones: El manejo quirdrgico
propuesto para la reconstruccién del segmento
anterior en una paciente con graves lesiones
corneales secundarias a queratoconjuntivitis
atdpica severa, resulto util para la mejoria
significativa de su visién y su calidad de vida.

Palabras clave: Queratoconjuntivitis
atdpica severa, queratoplastia penetrante,
micofenolato, inmunomoduladores.

Abstract

Objective: To report a case of ocular
surface reconstruction with limbal allografts
and conjunctiva plus penetrating keratoplasty
in a female patient with severe atopic
keratoconjunctivitis.

Study Design: Case report.

Methods: Descriptive case report: data
collection and medical history was reviewed.
Preoperative images and the intraoperative
images , and the postoperative results are
presented.

Results: Reconstruction of ocular surface
ocular with amniotic membrane and limbal
allografts and conjunctiva (Taking from patient’s
sister) plus penetrating keratoplasty, achieved
a significant improvement of visual acuity

Conclusions: The proposed surgical
management for anterior segment reconstruction

ina patient with serious corneal lesions secondary
to a severe atopic keratoconjunctivitis, was useful
for improvement of her vision and quality of

life

Keywords: atopic keratoconjunctivitis
severe, penetrating keratoplasty, mycophenolate,
immunomodulators.

Reporte de Caso

Paciente femenina de 23 anos de edad quien
consulta por deterioro progresivo de agudeza
visual bilateral de varios anos de evolucién, que
no mejora con anteojos, asociada a prurito, ardor,
fotofobia, lagrimeo y enrojecimiento ocular.
Como antecedentes importantes diagnéstico
de dermatitis atdpica, rinitis y conjuntivitis
alérgica, habia recibido anos atrds autoinjertos
de conjuntiva y membrana amnidtica en OD.
Al examen fisico se encontrd, agudeza visual
OD CD a 15 cm, OI CD a 15 cm. Reflejos
pupilares normales, movimientos oculares
normales. Examen del segmento anterior OD:
congestién conjuntival difusa, reaccién papilar
importante en conjuntiva tarsal superior,
dreas cicatriciales en limbo nasal y temporal y
conjuntiva limbar inferior. Perdida de la anatomia
limbar en 360 grados, cornea con curvatura
central prominente, dreas de adelgazamiento,
opacidades difusas, neovascularizacién corneal
superficial y profunda (figural). Ol: congestién
conjuntival moderada en dreas de exposicién,
reaccién papilar en conjuntiva tarsal superior,
presencia de nédulos de Horner Trantas en
limbo superior, cornea con curvatura central
prominente, vascularizacién superficial y
profunda, dreas de adelgazamiento y opacidades
difusas. Oftalmoscopia: impracticable en ambos
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ojos. Presién intraocular OD 12 mmHg, OI
12 mmHg (dificil de tomar por irregularidades
en superficie corneal).

Paciente con diagnéstico de ceguera legal
producto de lesiones corneales secundarias
a queratoconjuntivitis atépica no tratada
adecuadamente y de dificil manejo. Se inicié
manejo médico con acetato de prednisolona
1%, olopatadina 0.2% y carboximetilcelulosa
0.5%. En cuanto al manejo quirtrgico se
realizé reconstruccidn de superficie ocular del
OD con membrana amniética, aloinjertos de
limbo y conjuntiva (tomados de la hermana
de la paciente) y queratoplastia penetrante
(figura 2). En el posoperatorio inmediato
se inicia: Prednisona oral 50mg al dia con
reduccién progresiva de la dosis, acetato de
prednisolona 1% cada 3 horas, moxifloxacina
0.5%, carboximetilcelulosa 1%, terapia
inmunomoduladora con micofenolato 1 g
via oral al dia, ciclosporina A suspensién
oftdlmica al 2% cada 4 horas, Bevacizumab
0,5% solucién oftdlmica cada 8 horas hasta
la tercera semana del posoperatorio. Al dia
sexto del posoperatorio se observan injertos
de limbo y conjuntiva superior y temporal
viables y necrosis parcial del injerto de limbo
inferior (figura 3). Durante el posoperatorio
se hace seguimiento con cuadro hemdtico y
pruebas de funcién hepdtica y renal, con el
fin de detectar posibles efectos secundarios
del tratamiento inmunosupresor. Para el dia
30 posoperatorio se encuentra una agudeza
visual de: OD 20/400 que mejora a 20/100
con agujero estenopeico. Se observan injertos
de limbo y conjuntiva viables e integrados y
sin signos de reaccién inmunoldgica (figura 4),
botdén corneal transparente con epiteliopatia
difusa leve persistente desde el postoperatorio
temprano no obstante manejo intensivo con

lubricante ocular, siendo necesario el uso de
un lente de contacto terapéutico durante varias
semanas, con el cual se logré la resolucion total
de la epiteliopatia. El manejo inmunolégico de
la paciente continué con acetato de prednisolona
1%, inicialmente cada 3 horas y posteriormente
con reduccidn en su frecuencia de aplicacién,
hialuronato de sodio solucién oftdlmica 0.4%
cada hora, ciclosporina A 2% cada 12 horas, y
la administracién oral del micofenolato, cuya
dosis a partir del tercer mes postoperatorio debi6
reducirse a 500 mg al dia por la aparicién de
epistaxis como efecto adverso del medicamento
y ligera elevacién de enzimas hepdticas. Hacia el
sexto mes postoperatorio se encuentra AV OD:
20/300, la visién mejora con agujero estenopeico
a 20/100, el botén corneal mantiene buena
coaptacién y excelente transparencia, el limbo
muestra un excelente resultado anatémico y
funcional, y ha sido necesario retirar algunas
(hgura 06).

Un afo después de la reconstruccién

suturas laxas

del segmento anterior la paciente continda
en tratamiento con acetato de prednisolona
1% cada 8 horas, hialuronato de sodio 0.4%
cada hora, ciclosporina A 2% cada 12 horas
y micofenolato 500 mg al dia, alcanza una
agudeza visual corregida de 20/80 en su OD,
el injerto corneal se mantiene transparente, el
limbo muestra una buena apariencia anatémica
y funcional, la vascularizacién del lecho se ha
mantenido al limite de la unién donante -
receptor sin invadir el botén y a la fecha no
se han presentado manifestaciones de reaccién
autoinmune a los tejidos trasplantados. El
cristalino permanece transparente y las cifras
de presién ocular se han mantenido dentro de
limites normales.
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Discusién

La queratoconjuntivitis atépica es una
enfermedad inflamatoria crénica no infecciosa.
Se requiere un tratamiento rédpido y eficaz para
controlar la enfermedad, prevenir el dano
irreversible de la cérnea y la superficie ocular,
y evitar la pérdida permanente de la visién.
Las complicaciones de la queratoconjuntivitis
atdpica incluyen: blefaritis, disfuncién lagrimal,
catarata, queratocono, vascularizacién y opacidad
corneal, queratitis infecciosa, y glaucoma
inducido por esteroides.! El componente
inflamatorio estd relacionado con la activacién
de los mastocitos, eosinéfilos, y baséfilos y una
respuesta inflamatoria causada por la activacion
de linfocitos T, reacciones mediadas por Ig
E especifica y una cascada de mediadores
inflamatorios, entre los cuales se destacan
IL8, IL4, IL13, eotaxina, VEGE, gelatinasa b,
proteina bdsica mayor, uroquinasa e hidrolasas
acidas, moléculas que se asocian con dafio tisular
corneal, neovascularizacién y acumulacién de
matriz extracelular.? Los procesos alérgicos
oculares en paises industrializados pueden
llegar a tener una prevalencia del 10% al 30%?.
Reportes de Estados Unidos sugieren que
50 a 85 millones de personas sufren alguna
forma de alergia ocular. En el caso especifico,
la queratoconjuntivitis atépica (AKC) afecta
principalmente a adultos, en quienes los sintomas
inician en la segunda a tercera década de la
vida con un pico de incidencia entre los 30 y
50 anos."'’

La presencia de dermatitis atépica y la
historia familiar de atopia aumentan el riesgo
de padecer alergia ocular.” La alergia ocular se
puede clasificar en:

1. Conjuntivitis alérgica, comprende cerca
del 90% de los casos de alergia ocular.®

2. Queratoconjuntivitis atépica (AKC),
5% de los casos.’

3. Queratoconjuntivitis vernal, 4% de los
casos.’

4. Conjuntivitis papilar gigante (GPC),
alrededor del 1% de los casos de alergia ocular.”
La queratoconjuntivitis atépica es una de las
formas mds severas, con gran compromiso ocular
y afectacién visual. Se asocia hasta en un 40%
con complicaciones graves como opacidades
corneales, infecciones recurrentes, presencia
de catarata a temprana edad y déficit visual
severo.’ Esta entidad se puede clasificar segtin
su severidad y compromiso ocular en:

AKC Grado 1: Sintomas leves y ocasionales
(prurito, ardor, sensacién de arenilla, epifora,
sensaciéon quemante), hiperemia y quemosis,
o solo papilas en conjuntiva tarsal, presencia
de blefaritis anterior y queratitis punteada.®

AKC Grado 2: Sintomas leves y persistentes
o moderados y ocasionales. Blefaritis posterior.
Igual compromiso de la conjuntiva tarsal que
en el grado 1, mds compromiso de conjuntiva
bulbar y limbo (hiperemia, quemosis y congestién
ciliar).°

AKC Grado 3: Sintomas moderados y
persistentes o severos y ocasionales. Blefaritis
posterior. Igual compromiso conjuntival
que grados 1 y 2, mds cambios cicatriciales
y subepiteliales. Compromiso corneal con
neovascularizacién, adelgazamiento, cicatrizacién
que compromete menos de %2 de la superficie
corneal y defectos epiteliales persistente de
menos de 1 mes de evolucién.®

AKC Grado 4: Sintomas severos /
persistentes. Blefaritis anterior y posterior.
Igual compromiso conjuntival que grados 1,
2,y 3, més contraccién de los fondos de saco o
presencia de simblefaron. Compromiso corneal
igual que el grado 3, pero la cicatrizacién
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compromete mds de 2 de la superficie corneal,
y defectos epiteliales persistentes de mds de 1
mes de evolucién.®

El manejo general de los pacientes con
AKC inicia con el uso de antihistaminicos o
estabilizadores de la membrana del mastocito,
en los casos leves. Los corticoides tépicos
tienen una muy buena respuesta y eficacia en
cuanto a la mejoria clinica y sintomdtica de los
casos moderados a graves. Con el fin de evitar
complicaciones secundarias como infecciones y
elevacién de la presion intraocular se recomienda
el uso de los corticoides tépicos en forma de
pulsos cortos. 7% Una estrategia atil en el manejo
de los casos de dependencia o resistencia a los
corticoides es el uso de inmunomoduladores
tipo tacrolimus y/o ciclosporina A, los cuales
actiian inhibiendo la activacién del linfocito T,
pieza fundamental en la cascada inflamatoria
del dafo tisular corneal. El uso de ciclosporina
A, ha sido til en la reduccién de las dosis en
pacientes dependientes a los corticoides, al igual
que en casos de resistencia a corticoides.'” El
tacrolimus ha demostrado ser cien veces mds
potente que la ciclosporina A."' Un estudio
evalué el uso de tacrolimus en AKC resistente
a corticoides y ciclosporina A, con presencia de
lesiones corneales y vascularizacién, demostrando
mejoria considerable de las lesiones corneales
con impacto en la agudeza visual, y efecto
economizadory de sustitucién de los esteroides."!

El caso presentado clasifica como
queratoconjuntivitis atdpica grado 4 o severa. La
paciente mostraba signos de alta especificidad
para AKC': nédulos de Horner Trantas,
insuficiencia limbar, neovascularizacién difusa,
opacidades, ectasia corneal y compromiso
extenso de toda la superficie ocular, que se
tradujo en déficit visual severo.

Al pensar en restablecer la funcién visual con

la realizacién de una queratoplastia penetrante,
fue necesario también, pensar en restablecer la
anatomiay la funcién limbar para proporcionar
al injerto corneal un lecho receptor que le
garantizara una mayor probabilidad de éxito.
La insuficiencia limbar bilateral anulaba la
posibilidad de hacer una reconstruccién con
injertos aut6logos de limbo y conjuntiva, por lo
que se optd por reconstruir la superficie ocular
del ojo derecho, el de mayor compromiso y
peor prondstico, con el uso de membrana
amnidtica proporcionada por un banco de ojos,
y aloinjertos de limbo y conjuntiva tomados
de la hermana de la paciente, y realizar en el
mismo acto quirtrgico una queratoplastia
penetrante.

Los trasplantes realizados en: Lechos
con vascularizacién profunda en mds de 2
cuadrantes, antecedente previo de rechazo
a injerto, antecedente de queratitis atépica,
antecedente de glaucoma por corticoides
e injertos muy grandes o muy préximos al
limbo, son considerados injertos de muy alto
riesgo de rechazo y falla. '* El manejo de este
tipo de injertos requiere especial atencién en el
tratamiento inmunosupresor. Varios estudios
han valorado el uso de inmunomoduladores
sistémicos utilizados de forma rutinaria en
trasplantes renales, con el fin de establecer su
utilidad en las queratoplastias de alto riesgo.
Los medicamentos mds estudiados han sido la
ciclosporina y el micofenolato.'?*'. Un estudio
que pretendia probar la eficacia y seguridad del
micofenolato en la prevencién del rechazo y
en la mejoria de la supervivencia del injerto
tras queratoplastia de alto riesgo comparé un
grupo de pacientes a los cuales se les suministr6
micofenolato 2 gramos al dia dividido en dos
dosis durante 6 meses, con otro grupo al que se
le suministré fluocortolona 1mg/kg/dia durante
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3 semanas con disminucién progresiva de la
dosis, en ambos grupos se utiliz6 prednisolona
topica cada 4 horas. Se realizé un seguimiento
de hasta 39 meses. El grupo de micofenolato
estuvo libre de reacciones inmunoldgicas en
el 83% de los casos, comparado con el 63%
de los casos en el grupo control. El estudio
demostré eficacia de la inmunosupresién
sistémica con micofenolato tras queratoplastia
de alto riesgo, inmunosupresién que puede
mantenerse por largo plazo en caso que se
requiera. Es indispensable hacer seguimiento
estricto con paraclinicos. '* Otro estudio tuvo
como objetivo evaluar la eficacia y seguridad de
la inmunosupresién sistémica con Micofenolato
para prevenir el rechazo del injerto corneal de
alto riesgo luego de un periodo de seguimiento
de 24 meses. El grupo 1 recibié micofenolato
oral 2 gramos/dia divididos en dos dosis en
el posoperatorio inmediato. Un mes después
de la cirugia el micofenolato se disminuyé a
2 x 500mg al dia. Al sexto mes 2 x 250mg
al difa, y al afo de la cirugia se suspendié el
micofenolato. De igual forma en este grupo se
usé metilprednisolona intravenosa durante los
cuatro primeros dias del POP (Dia 1 y dia 2
500 mg IV, dia 3 y dia 4 250 mg IV), después
se continud prednisona por via oral durante
11 meses con reduccién progresiva de la dosis.
El Grupo 2 recibié metilprednisolona IV
500mg durante los cuatro primeros dias del
posoperatorio, y se continué prednisona por
via oral con reduccién progresiva de las dosis
durante 11 meses. Ambos grupos recibieron
solucién oftdlmica de antibiético quinolona
de cuarta generacién y acetato de prednisolona
tépico el cual se mantuvo durante 1 ano o mds

segtin la respuesta. En este grupo el seguimiento
fue retrospectivo, puesto que otros estudios ya
habian demostrado beneficio del micofenolato
en queratoplastia de alto riesgo, y no serfa ético
hacer un seguimiento prospectivo. El estudio
concluyé que el tratamiento con micofenolato
sistémico después de queratoplastia penetrante
de alto riesgo, reduce considerablemente el
ndmero de pacientes con rechazo inmune del
injerto y reduce también de forma significativa
la falla del injerto. La mayoria de los efectos
secundarios son transitorios o reversibles y el

tratamiento es relativamente seguro.'

Conclusién

Las secuelas de una queratoconjuntivitis
atdpica severa no tratada en forma adecuada
y oportuna provocan dafos severos extensos y
secuelas irreversibles en la cornea y la superficie
ocular, con la consecuente pérdida de la anatomia
y la funcién visual, que como en el caso clinico
presentado pueden ser incapacitantes y afectan
de manera considerable la funcionalidad y la
calidad de vida del paciente. La reconstruccién
de la superficie ocular del OD con membrana
amniética mds aloinjertos de limbo y conjuntiva
(tomados de la hermana de la paciente), mds
queratoplastia penetrante (injertos de muy alto
riesgo de rechazo), complementada con una
inmunosupresion sistémica estricta permitié
alcanzar resultados anatémicos y funcionales
satisfactorios, restablecer una agudeza visual
funcional y mejorar la calidad de vida de la
paciente en mencidn.
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Figura 1. OD Perdida de la anatomia limbar en 360 grados, 4reas de
adelgazamiento y opacidad corneal difusa, neovascularizacién
corneal superficial y profunda.

Figura 2. OD Posoperatorio inmediato, reconstruccién de superficie ocular con
membrana amnidtica + aloinjertos de limbo y conjuntiva + queratoplastia penetrante.

116\



Moreno - Reconstruccion de superficie ocular y trasplante de cérnea

Figura 3. OD Sexto dia posoperatorio se observa necrosis parcial del injerto
de limbo inferior.

Figura 4. OD Dia 45 de posoperatorio, boton corneal transparente, injertos
de limbo y conjuntiva viables.
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Figura 5. OD Imagen comparativa del posoperatorio a los 6 meses,
con la situacién clinica preoperatoria.
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