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RESUMEN

Introducciodn: Existen criterios que aseguran un mayor éxito en el procedimiento de
trasplante de cdrnea, algunos relacionados al donador como el que sea humano, una
edad joven y el estilo de vida, ademas, se mencionan criterios exclusivos del
procedimiento como una adecuada técnica anestésica y el correcto proceso de asepsia
y antisepsia; asi mismo se comenta que la importancia de la inmunosupresion en la
intervencidn disminuye el riesgo del rechazo hacia el injerto corneal se destaca que el
uso de esteroides tiene un impacto positivo en la inmunosupresion del paciente desde
dosis minimas.

Objetivo: Determinar la relacién entre el uso de esteroide sistémico y el rechazo del
injerto de cérnea en pacientes trasplantados en Hospital General de Querétaro, en el
periodo de enero 2016 a diciembre 2018.

Resultados: Se realizé el analisis retrospectivo observacional de 58 pacientes
sometidos a trasplante de cérnea de los cuales se reporta una aceptacion del injerto en
38 pacientes (65.5%) de los cuales 25 pacientes (43.1%) utilizaron un esteroide
sistémico y en 13 usuarios (22.4%) se omitid la aplicacidn de esteroide, dentro de las
demas variables de estudio se destaca que, 8 pacientes (13.7%) rechazaron el injerto
corneal y un 20% (12 pacientes) de la poblacién presento un fallo en el trasplante.
Conclusion: con base en los datos y resultados observados no se puede definir
firmemente que la aceptacién o rechazo del injerto corneal vaya condicionado a la
utilizacion de esteroide sistémico durante el procedimiento.

Palabras clave: Rechazo de injerto, Trasplante de cérnea, Esteroide sistémico.
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SUMMARY

Introduction: There are criteria that ensure great success in the corneal transplant
procedure; some of them are related to the donor, such as the donor being human, a
young age, and lifestyle. In addition, exclusive criteria of the procedure are mentioned,
such as an adequate anesthetic technique and the correct process of asepsis and
antisepsis; It is also mentioned that the importance of immunosuppression in the
intervention reduces the risk of rejection of the corneal graft and it is emphasized that
the use of steroids has a positive impact on the patient's immunosuppression from
minimum doses.

Objective: To determine the relationship between the use of systemic steroids and
corneal graft rejection in transplant patients at the General Hospital of Querétaro from
January 2016 to December 2018.

Results: A retrospective observational analysis of 58 patients who underwent corneal
transplantation was performed, of which 38 patients (65.5%) reported graft
acceptance, of which 25 patients (43.1%) used a systemic steroid, and 13 users (22.4%)
omitted the application of steroid. Among the other study variables, eight patients
(13.7%) rejected the corneal graft, and 20% (12 patients) of the population presented a
transplant failure.

Conclusion: Based on the data and results observed, it cannot be firmly defined that
the acceptance or rejection of the corneal graft is conditioned to the use of systemic

steroids during the procedure.

Key words: Graft rejection, Corneal transplant, Systemic steroid.
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.  INTRODUCCION.

La presente investigacion busca contribuir en la generacion de conocimiento desde un
contexto local, nacional e internacional en cuanto al tema de trasplante de cdrneay el uso
de tratamientos a base de esteroides, considerando que en el Hospital General de
Querétaro, no se utiliza terapia inmunosupresora sistémica como parte del protocolo en los
pacientes que fueron sometidos a trasplante de cornea y utilizaron esteroides sistémicos, ya
que por lo general, todos los pacientes son tratados con esteroides tépicos.

Al respecto, los marcos de la literatura o estados del arte mencionan que se tiene
comprobacién de que inmunosuprimir al paciente con terapias combinadas, disminuye el
rechazo de injerto corneal, sin embargo, no se ha estudiado la relacion que existe con
inmunosupresién con esteroides (Di Zazzo A, et al; 2017). Autores como Jorge Luis Vélez; et
al; (2019) mencionan que “Una sola dosis de esteroide puede provocar cierto grado de
inmunosupresidn disminuyendo de forma significativa el rechazo al injerto de cérnea”. De la
idea anterior se plantea como objeto de investigacidn y, ante la problematica planteada, el
estudiar a la poblacion del Hospital General de Querétaro la existencia o no de una relacién
entre el uso de esteroides con el nivel de respuesta, siendo estos la aceptacidn o rechazo al
trasplante.

En apego a los protocolos del método cientifico en el tenor de la metodologia de la
investigacion, se plantea para el presente trabajo la pregunta de investigacion ¢Cual es la
relacidn entre el uso de esteroide sistémico y el rechazo de trasplante de cérnea, en
pacientes del Hospital General de Querétaro del 2016 al 20187 A partir de la pregunta
planteada se proponen las respectivas hipétesis de trabajo, en este sentido se trabajara con
una hipdtesis de investigacion (Hi) que busca indagar sobre la relacién, o no existencia de
esta, entre las variables de estudio, en este caso: la aceptacidn o rechazo del trasplante de
cornea de los pacientes del HGQ de los afios 2016 a 2018 ante el uso de esteroides topicos.
En alineacién y congruencia estadistico-metodoldgica se plantean sus respectivas hipotesis
nula (Ho) e hipétesis alterna (Ha), mismas que sostienen que las variables son
independientes o que estan relacionadas respectivamente.

Tomando en cuenta lo antes planteado, el presente trabajo de investigacion se
encuentra enmarcado dentro de diversos antecedentes con rigor cientifico y vigencia, esto
para dar marco de referencia a las variables de investigacion del presente trabajo, siendo
estas el trasplante de corneay el uso de esteroides. Es este aspecto se tiene documentado
gue, en la actualidad, el trasplante de cdrnea se posiciona como el procedimiento mas
comun a nivel global y en la regidn, con un promedio de aproximadamente 40.000
intervenciones anuales, asimismo, entre los afios 2015 y 2016, se observé un incremento del
6,8% en la tasa regional de trasplante de 6rganos por cada millén de habitantes
(Organizacion Panamericana de la Salud, 2022).

En un contexto nacional, estudios del Centro Nacional de Trasplantes (CENATRA),
menciona que se realizaron 3,491 trasplantes de cérnea en el afio 2016, 3762 trasplantes de
cornea en el afio 2017 y 4269 trasplantes de cérnea en el afio 2018, con un total de 11,522
trasplantes en los tres afios. En un contexto local, en el estado de Querétaro en el afio 2016
se realizaron 42 trasplantes de cornea, de los cuales 19 fueron en el Hospital General de
Querétaro, en el 2017, fueron 70 trasplantes de cérnea, de estos 26 corresponden en el
Hospital General de Querétaro y en el 2018, se realizaron 63 trasplantes, de los cuales 31 se
realizaron en el Hospital General de Querétaro, con un total de 175 trasplantes del 01 de
enero de 2016 al 31 de diciembre del 2018.
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Por todo lo antes descrito, es que el objetivo del presente trabajo de investigacion es
el de determinar la relacion entre el uso de esteroide sistémico y el rechazo de trasplante de
cornea, ya que los estados del conocimiento reflejan una posible relacion entre ambas
variables. Para lograr lo anterior se propone que la presente investigacion fuera de tipo
cuantitativa inferencial con enfoque observacional, longitudinal y retrospectivo analitico.
Con la finalidad de lograr estimar la posible relacion de las variables los datos obtenidos de
la muestra fueron sometidos al estadigrafo de prueba de la Chi Cuadrada, esto a través de
una muestra conformada por 58 unidades de andlisis seleccionadas por muestreo por
conveniencia no probabilistico.

Para el analisis de los datos, estos fueron obtenidos de los expedientes del

HGQ, mismos que fueron sometido a su andlisis a través del programa estadistico

SPSS y Microsoft Excel. El estadistico de prueba para buscar la posible relacién entre las
variables de estudio es la Chi Cuadrado; este busca evaluar la prueba de hipdtesis acerca de
la relacidn de dos variables categéricas, por tanto, el tipo de hipdtesis que busca probar es

de naturaleza correlacional.

Finalmente, derivado del andlisis de los datos se tomd la decision estadistica con base
en el estadigrafo de prueba de la Chi Cuadrado demuestra que el valor de X? experimental es
menor que el X? critico para dos grados de libertad y un margen de error del 5% (0.05). Por
tanto, se demuestra, a través de la aceptacién de la hipétesis nula, que no existe relacidn
entre las variables de estudio, es decir, que la respuesta de aceptacion o rechazo al
trasplante de cérnea no depende de los tratamientos. Con lo anterior se da respuesta a la
pregunta de investigacidn planteada para la presente investigacion, esta establece ¢Cudl es la
relacidn entre el uso de esteroide sistémico y el rechazo de trasplante de cérnea, en

pacientes del Hospital General de Querétaro del 2016 al 20187
Il MARCO TEORICO

2.1 Planteamiento del problema

En el Hospital General de Querétaro, no se utiliza terapia inmunosupresora sistémica, como
parte del protocolo, en los pacientes que fueron sometidos a trasplante de cérneay
utilizaron esteroides sistémicos. Todos los pacientes son tratados con esteroides tdpicos.
Estd comprobado que inmunosuprimir al paciente con terapias combinadas, disminuye el
rechazo de injerto corneal. Pero no se ha estudiado, la relacion que existe con
inmunosupresién con esteroides (Di Zazzo A, et al; 2017). Se calcula que cada afio se llevan a
cabo mas de 60,000 trasplantes de cérnea. De esta cifra, mas del 30% de los pacientes
sufrirdn un episodio de rechazo, mientras que entre un 5% y un 7% enfrentaran la
eventualidad de una falla del injerto. La frecuencia de rechazo documentada en diferentes
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investigaciones varia entre el 2% y el 68% (Vidaurrazaga, Bravo & Ornelas); aunque en los
pacientes que se consideran de "bajo riesgo" es extremadamente alta, superior al 90% con
el uso de la terapia con solo esteroides topicos (Perez et.al; 2020).

En pacientes que tienen datos de inflamacidn o vascularizacién, se convierte en un
trasplante corneal de “alto riesgo”, ya tiene una alta tasa de rechazo de 60-90%, para lo cual
el uso de agentes inmunosupresores sistémicos como corticosteroides, ciclosporina A,
tacrolimus, micofenolato mofetilo y rapamicina es una de las medidas clave para prevenir el
rechazo del injerto (Abud et. al; 2017).

Una sola dosis de esteroide puede provocar cierto grado de inmunosupresion disminuyendo
de forma significativa el rechazo al injerto de cérnea (Jorge Luis Vélez; et al; 2019).

2.1 Pregunta de investigacion

¢Cual es la relacion entre el uso de esteroide sistémico y el rechazo de trasplante de cdrnea,
en pacientes del Hospital General de Querétaro del 2016 al 2018?

2.2 Antecedentes

La primera queratoplastia penetrante total fue documentada en 1951 por Ramodn
Castroviejo, quien la propuso como una técnica para sustituir un segmento extenso de
cornea enferma y tejido esclerdtico circundante por tejido de donante. La finalidad
primordial de este procedimiento radica en la restauracidn tectdnica ante grandes
perforaciones o patologias corneales severas, asi como en la recuperacién de la integridad
del globo ocular (Aleman et al., 2020).

Debido a su amplitud, que suele incluir la esclerética adyacente y a las indicaciones
quirurgicas que abarcan infecciones, ulceraciones corneales, lesiones y trastornos
inmunoldgicos, las queratoplastias penetrantes totales presentan un elevado riesgo de
complicaciones. La administracidn de esteroides y otros agentes inmunosupresores resulta
crucial, ya que disminuye de manera significativa la tasa de rechazo inmunolégico del injerto,
ademas, dada la naturaleza del procedimiento, es imperativa la aplicacidn intensa de
medicacion especifica y complementaria para prevenir el fracaso del tratamiento quirurgico,
lo cual podria llevar a una grave pérdida visual o a la eventual pérdida del globo ocular
(Aleman et al., 2020).

En la actualidad, la ceguera corneal se posiciona como la quinta causa mas
prevalente de discapacidad visual a nivel global y en la mayoria de los casos, el trasplante de
cornea se ejecuta con eficacia y un alto grado de seguridad, permitiendo asi la recuperacion
de la capacidad visual, en ese orden de ideas, este procedimiento se clasifica como el tipo de
trasplante de érgano mas cominmente realizado en todo el mundo (Levine et al., 2022)
2.2.1 El uso de esteroides

Los efectos clinicos inmunosupresores observados cuando se administran dosis altas
de glucocorticoides por via intravenosa ocurren demasiado rapido. Dosis altas inhiben la
accion del factor de transcripcidn nuclear kappa Beta (transrepresion) sélo por las
concentraciones obtenidas dentro de la célula por las dosis mas altas orales o intravenosas.
Una sola dosis alta de glucocorticoides satura el 100% de los receptores citosélicos; pero, el
efecto duraria sélo por un corto periodo de tiempo porque la ocupacion del receptor vuelve
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rapidamente al valor original a menos que se administre una nueva dosis; por lo tanto, una
sola dosis alta es poco probable que tenga un efecto sostenido (Vélez et al; 2019).

Por otra parte, de acuerdo a equivalencias de esteroides encontramos que la
Dexametasona es 6.25 veces mas potente que la prednisona, por lo tanto, una dosis de 8 mg
de Dexametasona corresponde a 50 mg de prednisona. Pero teniendo una vida media de 36
a 72 horas (Gurnani et al., 2023).

En cuanto a los corticosteroides se distribuyen mediante la permeacién de las
membranas celulares y se asocian a receptores citoplasmaticos especificos. Los complejos
resultantes penetran en el nucleo celular, donde se unen al ADN, especialmente a la
cromatina, facilitando asi la transcripcidon del ARN mensajero (ARNm) y la posterior sintesis
de multiples enzimas. Se establece que estas enzimas son, en Ultima instancia, responsables
de los dos tipos de efectos que se observan con la aplicacidn de corticosteroides sistémicos
(Baynes & Dominiczak, 2024).

Los corticosteroides ejercen su efecto antiinflamatorio al mitigar la respuesta del
tejido frente a los procesos inflamatorios, lo que conlleva a una disminucion de los sintomas
asociados con la inflamacidn, sin abordar, sin embargo, la causa que origina dicha
inflamacidn. En particular, la dexametasona actua bloqueando la acumulacién de células
inflamatorias, tales como macréfagos y leucocitos, en las dreas afectadas por la inflamacién
(Baynes & Dominiczak, 2024).

2.2.2 Trasplante de cdrnea

Actualmente de los trasplantes de tejidos solidos, el que mayormente se realiza a
nivel mundial es el trasplante de cérnea, con un nimero aproximado de 100.000 casos por
afio; siendo realizados el 40% en EUA (Tulio B. Abud, et. al; 2017). Segun el Centro Nacional
de Trasplantes (CENATRA), en México, se realizaron 3,491 trasplantes de cdrnea en el afio
2016, 3762 trasplantes de cérnea en el afio 2017 y 4269 trasplantes de cérnea en el afio
2018, con un total de 11,522 trasplantes en los tres afios.

En el estado de Querétaro, segln la base de datos del Comité de Trasplantes del
estado de Querétaro, excluyendo las instituciones IMSS e ISSSTE; en el afio 2016, se
realizaron 42 trasplantes de cérnea, de los cuales 19 fueron en el Hospital General de
Querétaro, en el 2017, fueron 70 trasplantes de cérnea, de estos 26 corresponden en el
Hospital General de Querétaro y en el 2018, se realizaron 63 trasplantes, de los cuales 31 se
realizaron en el Hospital General de Querétaro, con un total de 175 trasplantes del 01 de
enero de 2016 al 31 de diciembre del 2018 (bitdcora de pacientes post trasplantados de
cérnea en el hospital general de Querétaro).

Ha pasado mas de un siglo desde que Eduard Zirm, un oftalmdlogo austriaco realizé
el primer trasplante corneal humano de espesor total, parcialmente exitoso. Desde entonces
este procedimiento ha ido aumentando, gracias a la presencia de Bancos de ojos y mejoras
en la red de distribucidn. Actualmente la técnica utilizada preferiblemente es la
queratoplastia lamelar, en la cual la cérnea no se reemplaza en todo su espesor
(Queratoplastia Lamelar) cuando no es necesario reemplazar toda la cérnea; esta estrategia
ha disminuido el porcentaje de rechazo, probablemente por disminucion en la carga de
tejido alogénico (Amouzegar et.al; 2016); en el Hospital General de Querétaro, se realiza el
trasplante de espesor total y para parche tecténico.

En los ultimos afios, se ha demostrado claramente que, ademads de los vasos
sanguineos, los linfaticos también estan involucrados en la reaccidon de rechazo de los
trasplantes de cérnea. La modulacién de los vasos sanguineos y linfaticos antes y después
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del trasplante de cdrnea, por lo tanto, representa una buena opcidn terapéutica para
mejorar la supervivencia del injerto. Ademas de los moduladores ya conocidos, se han
descrito nuevos reguladores nuevos de linfangiogénesis en los ultimos afios utilizando
métodos y procedimientos analiticos cada vez mas sofisticados. Ademas de varias proteinas,
estas incluyen ncRNA (miRNA, IncRNA), que también influyen en la linfangiogénesis. Estos
nuevos factores identificados pueden ser objetivos terapéuticos prometedores para el
tratamiento de la linfangiogénesis patoldgica en una variedad de enfermedades oculares y
extraoculares, como el rechazo del injerto, metastasis tumoral y trastornos del ojo seco
(Thomas Clahsen, et. Al; 2020)

2.3 Justificacion

En el Hospital General de Querétaro se han realizado 175 trasplantes del 01 de enero
de 2016 al 31 de diciembre del 2018 (bitdcora de pacientes post trasplantados de cérnea en
el hospital general de Querétaro) y se encuentran en lista de espera para trasplante de
cornea 5713 pacientes en México en el reporte anual 2019 del CENATRA.

Actualmente ya se ha demostrado que el uso de inmunosupresién, para mejorar la
supervivencia del injerto a un afio en queratoplastia de alto grado, tanto el uso de
micofenolato y ciclosporina (Mandal et al.; 2023), en el cual se concluye que el uso de
Micofenolato tiene una disminucién de rechazo al injerto a un afio, lo cual no se concluyd
completamente con la ciclosporina; pero se demostré que con una combinacion de ambos
se obtienen mejores resultados que con el Micofenolato solo.

Esta investigacion es factible ya que se cuenta con la base de datos de pacientes
trasplantados de cornea del periodo de enero 2016 a diciembre 2018, también se consideran
los aspectos éticos para poder llevarse a cabo, respetando la confidencialidad de los datos,
los cuales seran utilizados sélo para cumplir con los objetivos del estudio.

Se espera encontrar relacion entre el uso de esteroides la disminucién del rechazo
del trasplante de cdrnea, de ser asi se propondra un ensayo clinico aleatorizado para
evidenciar la efectividad del medicamento y al mismo tiempo elaboracién de un protocolo
para su utilizacién como parte del manejo.

2.4 Hipotesis

Ha: Existe relacidon entre el uso de esteroide sistémico y el rechazo de trasplante de cérnea.
Ho: No hay relacion entre el uso de esteroide sistémico y el rechazo de trasplante de cdrnea.

2.5 Objetivo General

Determinar la relacidn entre el uso de esteroide sistémico y el rechazo de trasplante de
cornea.
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2.6 Objetivos Especificos

1. Identificar los pacientes que presentaron rechazo al injerto de cérnea en el primer afio
de postrasplante.

2. ldentificar los pacientes que no presentaron rechazo al injerto de cérnea en el primer
ano de postrasplante.
Describir el tipo de esteroide utilizado

4. Relacionar el uso de esteroide sistémico con el rechazo del trasplante de cdrnea.

M. METODOLOGIA.

3.1 Disefio de la investigacion

La presente investigacion es de tipo cuantitativa inferencial con enfoque Observacional,
Longitudinal, retrospectivo analitico (Creswell, 2017., p.12). Ya que se busco a través del
disefio de una tabla de contingencias analizar la posible correspondencia de las variables. La
tabla de contingencias busca analizar tres niveles de respuesta para los tratamientos clinicos
administrados al objeto de investigacién, por medio del estadigrafo de prueba de la Chi
Cuadrado (X?) se buscé comparar la X2ex contra la X2 para la decision estadistica sobre la
aceptacion o rechazo de la hipétesis nula (Ho).

3.2 Universo

Todos los expedientes de pacientes trasplantados de cdrnea en el Hospital General de
Querétaro entre enero de 2016 y diciembre de 2018.
3.3 Tipo de muestra

Muestreo no probabilistico por conveniencia.

3.4Tamano de la muestra

No se calcula tamafiio de la muestra, ya que se trabajara con 58 pacientes trasplantados de
cornea en el Hospital General de Querétaro.

3.5 Unidad de analisis

Los pacientes del Hospital General de Querétaro para trasplante de corneas y mayores a 14
anos.
3.6 Criterios de seleccién

Expediente de paciente.
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Criterios de inclusion

Criterios de exclusion

Criterios de eliminacion

Que sea su primer trasplante
de cornea.

Con antecedente de rechazo
previo.

Expediente de paciente no
encontrado.

Que cuenten con
seguimiento a un afo

Con antecedente de lesién
por radiacién o por alguna
sustancia quimica.

Con informacién incompleta.

Trasplantados de ojo
izquierdo o derecho.

Menor de 14 afios de edad.

3.7 Definicion de las variables.

Tipo de
Variable a Definicion Definicion variable y Indicador
estudiar conceptual operacional escala de
medicion
Rechazo al Reaccidn Presencia de datos L 1.-Si2.-No
. . - . . Cualitativa
injerto de inmunoldgica al inflamatorios )
. " nominal
cornea tejido corneal
durante el injertado, que especificos,
primer afiode | puede llegarala registrados en
postrasplante. | falla de trasplante revision
oftalmoldgica
contenida
expediente
clinico y reportada
como rechazo al
injerto de cérnea.
Registro en hoja
Es la aplicacién de transanestésica y
Utilizacién de esteroide Via i o .
esteroide Intravenosa en el o 'enfe'rme”a ? Cualitativa 1-Si2-
Sterol ‘ aplicacién de nominal No
sistémico periodo esteroide en el
transoperatorio expediente clinico
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Esteroide

Medicamento con
efectos
antiinflamatorios, e

Registro en hoja
transanestésica y
de enfermeria la

1.- Dexametasona

de un ser vivo.

expediente clinico

sterol Inmunosupresores o Cualitativa 2.- Hidrocortisona
sistémico potentes, utilizado aplicacién de nominal
aplicado también para esteroide 3.

T especifico en el . .
profilaxis de P _ = Metilprednisolona
nauseas expediente clinico

Numero de dias
posteriores al
trasplante en
donde se registran
Tiempo de Es el tiempo en el datos de rechazo al
rechazo al cual inician datos . : Cuantitativa
| q de Rech | injerto en hoja de . Promedio en dias
trfasp ante de : e. ec azola revisién continua
cornea injerto de cérnea -
oftalmoldgica
contenida
Expediente
Clinico
Es un conjunto de
caracteristicas
bioldgicas, fisicas,
T Antecedente o .
fisioldgicas y . Cualitativa 1.- Masculino
Sexo — referido en el . .
anatomicas que . L. nominal 2.- Femenino
. expediente clinico
definen a los seres
humanos como
hombre y mujer
Es el tiempo que ha
transcurrido |Antecedente o
. . Cuantitativa . .
desde el nacimiento |referido en el ) En afios cumplidos
Edad [Pel] continua

3.8 Seleccion de las fuentes, métodos, técnicas y procedimientos de recoleccién de la

informacion.

El protocolo sera presentado en el Comité de Investigacidn del Hospital General y
posteriormente al Comité de Etica de la SESEQ. Una vez autorizado se enviara al Consejo de
Investigacién y Posgrado de la FMUAQ, para solicitar su aceptacién y numero de registro en

caso aprobarse.

Los datos para este protocolo seran extraidos de los expedientes de archivo clinico del
Hospital General de Querétaro, donde se revisara la hoja de registro Anestésico del dia en
que se realizd el trasplante de cdrnea, se corroborara con la hoja de registro clinico de
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enfermeria, el tipo de esteroide que se aplicéd independientemente de la dosis:
Dexametasona, Hidrocortisona, Metilprednisolona o ninguno.

Se estudiaran las variables edad, sexo, Utilizacion de esteroide sistémico, Esteroide
sistémico aplicado, esteroide sistémico aplicado, antecedente o no de rechazo del trasplante
de cérnea y tiempo de rechazo al trasplante de cérnea.

El rechazo de trasplante de cdrnea es meramente clinico y se presenta de dias hasta afios,
se presenta de 3 formas (Queratoplastia penetrante, México Secretaria de Salud, 2011): 1.
Rechazo endotelial. 2. Rechazo estromal. 3. Rechazo epitelial. De la hoja de
Cornea-Trasplante se obtendra diagndstico postrasplante, si hubo datos o no de rechazo
corneal y el tiempo en que se presentaron.

La informacidn recabada sera registrada en una base de datos contenida en SPSS, para su
analisis y presentacion de resultados.

3.9 Flujograma de Protocolo

FLUJOGRAMA DE PROTOCOLO

Revision
bitacora

pacientes
trasplantados Dexametasona
RN (Grupo 2)
¢Recibio
Seleccion de esteroide? Metilprednisolona
muestra Se descarta {CHIPoS)

Hidrocortisona
(Grupo 4)

Se aplican criterios ;Tiene RevisiFﬁn : '
de inclusion criterios? LG Archivo clinico

_ Procesamiento de
¢Tiene Se aplican criterios datos

criterios? de exclusion C

Presentacion de

<:| resultados

Se descarta
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3.10 Definicion del plan de procesamiento y
presentacion de la informacion

Para el andlisis de la informacion se utilizara estadistica descriptiva a través de medidas de
tendencia central (promedios), de dispersién (desviacion estandar) y frecuencias. Para
relacionar variables se aplicara la prueba estadistica de X2, con un nivel de confianza del
95%. Se utilizara el paquete estadistico SPSS V26.0 y los resultados se plasmaran en cuadros
y graficos.

3.11 Consideraciones Eticas

Los procedimientos propuestos estan de acuerdo con las normas éticas, Reglamento de la
Ley General de Salud en Materia de Investigacién para la salud y con la declaracién de
Helsinki de 2013, Normas Internacionales vigentes para las buenas practicas en la
investigacion clinica, Cédigo de Nuremberg, el informe de Belmont, Reglamento de Etica del
hospital general de Querétaro y de la facultad de Medicina de la Universidad autonoma de
Querétaro.

Articulo 13.- En toda investigacion en la que el ser humano sea sujeto de estudio, debera
prevalecer el criterio del respeto a su dignidad y la proteccidén de sus derechos y bienestar.

Articulo 14.- La investigacidn que se realice en seres humanos debera desarrollarse
conforme a las siguientes bases: Ajustarse a los principios cientificos y éticos que la
justifiquen, contara con el consentimiento informado y por escrito.

Articulo 16.- En las investigaciones en seres humanos se protegera la privacidad del
individuo sujeto a investigacion, identificandolo solo cuando los resultados lo requieran y
éste los autorice.

Articulo 17.- Se considera como riesgo mayor al minimo de la investigacién a la Son aquéllas
en que las probabilidades de afectar al sujeto son significativas, entre las que se consideran:
estudios radioldgicos y con microondas, ensayos con los medicamentos y modalidades que
se definen en el articulo 65 de este Reglamento, ensayos con nuevos dispositivos, estudios
gue incluyan procedimientos quirdrgicos, extraccién de sangre 2% del volumen circulante en
neonatos, amniocentesis y otras técnicas invasoras o procedimientos mayores, los que
empleen métodos aleatorios de asignacién a esquemas terapéuticos y los que tengan
control con placebos, entre otros.

Se salvaguardara la integridad de los participantes individualizando el uso de la terapia
profilactica de cada paciente conforme a su valoracién preanestésica en un ensayo clinico
estandarizado y aleatorizado con doble ciego.

Se compilaron los archivos de cada uno de los participantes en su expediente asignado y serd
confidencial solo para el uso de esta investigacion y su expediente clinico.
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V. Analisis de Datos

El andlisis de datos se llevé a cabo por medio del programa estadistico SPSS

Versidn 26.0 luego de organizar la base de datos en el programa Excel. Se procede a
organizar en tablas de frecuencias y porcentajes con su correspondiente visualizacion
grafica, mientras que el estadistico de prueba para buscar la posible relacién entre las
variables de estudio es la Chi Cuadrado; este busca evaluar la prueba de hipdtesis acerca de
la relacidn de dos variables categéricas, por tanto, el tipo de hipdtesis que busca probar es

de naturaleza correlacional.

4.1 Distribucion de la poblacion por Sexo y Edad

Indicador Frecuencia Porcentaje
Femenino 31 53,4
Masculino 27 46,6
Media — Desv. Standard Minima Maxima
Edad 46.2+21.1 15 85

La tabla 4.1 del estudio sobre el uso de esteroides sistémicos y el rechazo de trasplante de cérnea
presenta una caracterizacion basica de la poblacion segun sexo y edad, revelando una distribucion
relativamente equilibrada entre mujeres (53,4%) y hombres (46,6%), lo que permite realizar analisis
comparativos sin sesgo significativo de representacién por género. La edad media de los
participantes es de 46,2 afios, con una desviacion estandar de +21,1, lo que indica una alta
dispersion etaria y sugiere la presencia de una poblacién clinicamente heterogénea.

El rango de edad va desde los 15 hasta los 85 afios, abarcando desde adolescentes hasta adultos
mayores, lo que implica la necesidad de segmentar por grupos etarios en los andlisis posteriores para

evitar efectos de confusién y mejorar la precision de los modelos estadisticos.

4.2. Relacion Tratamientos con esteroides

Esteroide Tratamiento Esteroides Total
Si No

DEXAMETASONA 4 mg 4 0 4

DEXAMETASONA 8 mg 23 0 23

HIDROCORTISONA 100mg 0

HIDROCORTISONA 300mg 0
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METILPREDNISONA 250mg 1 0
METILPREDNISONA 400mg 1 0
METILPREDNISONA 500 mg 3 0
SIN ESTEROIDE 2 21 23

La tabla 4.2 muestra que todos los pacientes que recibieron tratamiento con esteroides fueron
administrados con algun tipo especifico de corticosteroide, siendo la dexametasona de 8 mg la mas
frecuente (n = 23), lo que sugiere una preferencia terapéutica institucional. No se registraron casos
en los que se administraran esteroides sin estar clasificados como tratados, lo que valida la
consistencia de la variable “Tratamiento con esteroides”. En contraste, 21 pacientes no recibieron
ningun esteroide sistémico. El patron de prescripcion refleja una estrategia clinica centrada en la
potencia antiinflamatoria de la dexametasona, mientras que otros esteroides como metilprednisona
e hidrocortisona fueron usados en menor proporcion.

Esta distribucidn permite segmentar por tipo de esteroide en analisis posteriores.

4.3. Diagnostico

Indicador Frecuencia | Porcentaje
DELLEN AUTOCELLADO CON INS + CATARATA 1 1,7
DISTROFIA ENDOTELIAL + CATARATA 1 1,7
HERIDA CORNEAL + CATARATA 1 1,7
HIDROPS 1 1,7
HIDROPS SEC A QTL 1 1,7
LEUCOMA 4 6,9
LEUCOMA CORNEAL 10 17,2
LEUCOMA CORNEAL + CATARATA 3 5,2
LEUCOMA CORNEAL + QTL 1 1,7
LEUCOMA CORNEAL + QUERATOCONO 1 1,7
QUERATOCONO 14 24,1
QUERATOCONO + CATARATA 2 3,4
QUERATOCONO + LEUCOMA 3 5,2
QUERATOPATIA BULLOSA 9 15,5
QUERATOPATIA BULLOSA + CATARATA 2 3,4
ULCERA CORNEAL 2 3,4
ULCERA CORNEAL + CATARATA 1 1,7
ULCERA CORNEAL PERFORADA 1 1,7
Total 58 100,0
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La tabla muestra una amplia variedad de condiciones corneales asociadas o no a catarata, con

predominancia de tres grandes grupos diagndsticos: queratocono (24,1%), leucoma corneal (17,2%)

y queratopatia bullosa (15,5%). Si se agrupan las variantes combinadas de leucoma (con catarata,

QTL o queratocono), el total asciende a 19 casos (32,7%), igualando en frecuencia al grupo de

gueratocono puro y combinado. Esto sugiere que estas dos entidades representan los principales

motivos clinicos para el abordaje quirurgico o terapéutico en la muestra. Las combinaciones con

catarata aparecen en multiples diagnédsticos, lo que indica una alta coexistencia de opacidades

cristalinianas en patologias corneales avanzadas. Las condiciones menos frecuentes (<1,7%) incluyen

distrofias, hidrops, Ulceras perforadas y heridas corneales, que aunque clinicamente relevantes,

tienen baja representacion en esta cohorte.

4.4. Cornea

Indicador Frecuencia Porcentaje
DERECHO 24 41,4
IZQUIERDO 34 58,6

Total 58 100,0

La tabla 4.4 muestra la distribucion de los procedimientos realizados segun el ojo intervenido,

evidenciando una mayor frecuencia en el ojo izquierdo (58,6%) frente al derecho (41,4%). Esta

diferencia podria estar relacionada con factores clinicos como la severidad asimétrica de la patologia

corneal, la preferencia quirurgica del especialista o la evolucidn funcional previa del paciente.

Aunque la diferencia no es extrema, es lo suficientemente marcada como para considerar el ojo

tratado como una variable de control en andlisis posteriores, especialmente si se evallan resultados

funcionales o tasas de rechazo. La codificacién binaria (0 = derecho, 1 = izquierdo) facilitaria su

incorporacion en modelos estadisticos multivariados.

4.5. Resultado

Hallazgos Frecuencia Porcentaje
Aceptd 38 65,5

Falla 12 20,7
Rechazo 8 13,8

Total 58 100,0

18 | 33




100

80

Porcentaje

ACEPTO FALLA RECHAZO
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La tabla 4.5 presenta los resultados clinicos posteriores al trasplante de cérnea, mostrando que el
65,5% de los casos fueron exitosos (Aceptd), mientras que un 20,7% presentd fallay un 13,8%
correspondid a rechazo. Esta distribucion sugiere una tasa de éxito mayoritaria, aunque el porcentaje
combinado de eventos adversos (34,5%) es clinicamente significativo y requiere andlisis detallado. La
categoria “Falla” podria incluir complicaciones no inmunoldgicas, mientras que “Rechazo” implicaria
respuesta inmunitaria activa, lo que justifica su diferenciacién en modelos explicativos. Estos datos
permiten evaluar la eficacia del tratamiento con esteroides y explorar asociaciones con variables

como tipo de diagndstico, edad, sexo y tipo de esteroide administrado.

4.6. Analisis Correlacional

Analisis Chi-cuadrado

Valor Df Significacidn
asintotica (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 9,531° 14 ,796
Razdn de verosimilitud 11,487 14 ,647
N de casos vélidos 58
a. 22 casillas (91,7%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado es ,14.

La tabla 4.6 presenta los resultados del analisis correlacional mediante la prueba de Chicuadrado,
aplicada para evaluar la asociacién entre variables categdricas del estudio. El valor de Chi-cuadrado
de Pearson fue 9,531 con 14 grados de libertad y una significacidn asintdtica bilateral de 0,796, lo

gue indica que no se encontrd una asociacion estadisticamente significativa entre las variables
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analizadas. El recuento minimo esperado fue de apenas 0,14, lo que sugiere que los datos estan
demasiado dispersos o que hay demasiadas categorias con baja frecuencia. Por lo tanto, se aplicé un

analisis ANOVA para mejorar la interpretacion de estos resultados.

Analisis de Falla por uso de esteroides- ANOVA

Resultado del trasplante | Media posterior | Varianza | Intervalo creible 95%
Aceptd 1,316 0,007 [1,157 — 1,475]
Falla 1,417 0,021 [1,134 - 1,699]
Rechazo 1,500 0,031 [1,154 — 1,846]

Segun lo visualizado en la tabla, los coeficientes aumentan progresivamente desde “Aceptd” hasta
“Rechazo”, lo que sugiere una posible asociacion positiva entre el uso de esteroides y la probabilidad
de rechazo, mientras que los intervalos creibles bayesianos no se superponen completamente, lo
gue indica diferenciacidn entre categorias. La varianza creciente sugiere mayor incertidumbre en la
estimacion del efecto para el rechazo, posiblemente por menor frecuencia o mayor heterogeneidad

clinica.

4.7 Decision estadistica

Segun los resultados del andlisis Chi-cuadrado (valor de Pearson = 9,531; p = 0,796), la significacion
asintética bilateral es mayor que el nivel convencional de a = 0,05, lo que indica que no se rechaza la
hipétesis nula (Ho). En términos estadisticos, no se encontro evidencia suficiente para afirmar que
existe una relacion significativa entre el uso de esteroide sistémico y el rechazo del trasplante de
cornea en esta muestra. En conclusion, la decisidn estadistica es aceptar Ho y rechazar Ha,

reconociendo las limitaciones técnicas del modelo.

V. Discusion de los resultados y conclusiones

Como se discutid en el capitulo anterior sobre el andlisis de datos, la decision estadistica con
base en el estadigrafo de prueba de la Chi Cuadrado demuestra que el valor de X2
experimental es menor que el X? critico para dos grados de libertad y un margen de error del
5% (0.05). Por tanto, se demuestra, a través de la aceptacién de la hipétesis nula, que no
existe relacién entre las variables de estudio, es decir, que la respuesta de aceptacion o

rechazo al trasplante de cdrnea no depende de los tratamientos. Con lo anterior se da
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respuesta a la pregunta de investigacion planteada para la presente investigacion, esta
establece ¢Cuadl es la relacidn entre el uso de esteroide sistémico y el rechazo de trasplante

de cdrnea, en pacientes del Hospital General de Querétaro del 2016 al 20187

Por tanto, se concluye que, en alineacion empirico-metodoldgica con el objetivo de
investigacion y sus objetivos especificos, no existe relacién entre el uso del esteroide
sistémico y el rechazo con el trasplante de cérnea. Aunado a ello, se cumplié con los
objetivos especificos de trabajo, los cuales planteaban la identificacidn de los pacientes que
presentaron rechazo al injerto de cdrnea en el primer afio de postrasplante, esto queda
demostrado en la tabla 4.1 sobre las contingencias presentada en el capitulo de analisis de
datos; aqui se identifica que un total de 8 pacientes rechazaron dicho trasplante, de estos 8
pacientes 5 no recibieron ningun tipo de esteroide, mientras que 3 habia recibido algun tipo
de esteroide.

Por otra parte, en alineacion y cumplimiento del segundo objetivo especifico de
investigacion, se concluye que se logré identificar a los pacientes que no presentaron
rechazo al injerto de cérnea en el primer afio de postrasplante. Lo anterior queda
demostrado a través de la tabla 4.1 de contingencias presentada en el capitulo de analisis de
datos. En dicha tabla se puede observar que un total de 38 pacientes aceptaron el injerto de
cornea; este total se encuentra segmentado en 13 pacientes que no recibieron ningun tipo
de esteroide previo o durante el procedimiento quirdrgico, mientras que 25 pacientes si
recibieron algun tipo de esteroide.

De igual forma se concluye que se dio cumplimiento a los objetivos especificos 3y 4,
mismos que planteaban la descripcion del tipo de esteroide, los cuales son mencionados en
el marco tedrico y corresponden a: la dexametasona, el metilprednisolona e hidrocortisona,
asi como la demostracién de la no relacion de estos con el rechazo al trasplante de cérnea.

Finalmente, se concluye que no existe relacion entre el tratamiento con los niveles de
respuesta establecidos, es decir, la decisidn estadistica tomada con base en la prueba de la
Chi Cuadrado demuestra que el valor de X? experimental es menor que el X? critico con dos
grados de libertad y un margen de error del 5% (0.05). Por tanto, se demuestra, a través de

la aceptacidn de la hipdtesis nula, que no existe relacion entre las variables de estudio.

VI. Recomendaciones

Se hace la recomendacion de continuar con el estudio, empleando un disefio
metodoldgico que cumpla con las siguientes caracteristicas:
* Que las futuras investigaciones, al igual que la presente, sea de tipo cuantitativa un

enfoque estadistico inferencial que permita el estudio de una hipdtesis correlacional y
la generalizacidon de los resultados a la poblacidén de estudio en funcion del objeto de

investigacion.
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Incluir experimentos puros con un disefio experimental preprueba-pospruebay grupo

control.

Realizar el estudio inferencial a través de la prueba de hipdtesis nula (Ho) por

diferencia entre las medias de dos poblaciones.

Realizar un muestreo probabilistico de tipo aleatorio simple, asumir un nivel de

confianza del 95% y un margen de error del 5% con una heterogeneidad del 50%.

Disefiar un instrumento de recoleccién de datos que relna los criterios de validez de
constructo, contenido y forma, ello se lograria a través de la revisidn de la literatura 'y
estado del conocimiento (estatus questionis) del objeto de investigacidn para lograr
una alineacién entre el instrumento disefiado con aquellos mencionados e

implementados por la literatura.

Medir el efecto especifico de cada uno de los tipos de esteroides utilizados, ya que el
presente trabajo solo se enfocd en determina la relacién o no entre el uso de
esteroides con el nivel de respuesta del paciente sometido a trasplante, y no el de

medir especificamente que tipo de esteroide.
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VII. ORGANIZACION DE LA INVESTIGACION

Programa de trabajo. [Pe2] ‘[B] [0A4]

7.1

2019 2020 2021 | 2022 2023 2026

Actividades
A- o-

JL D

1. Identificacion y
planteamiento del problema| X

2. Revision bibliografica

3. Marco Tedrico

4. Metodologia

5. Preparacion del plan de X
estudio

6. Presentacion ante el
comité de investigacion y X
ética

TRABAJO DE CAMPO

7. Recoleccion de datos

8. Organizacion y X X
procesamiento de datos

9. Anilisis de datos y X | X
resultados

10. Redaccion de informes

11. Presentacion final

/.2 Recursos Humanos

Investigador. Oscar Aguilar Oregel
Asesor. Juan Carlos Delgado
Asesor de Oftalmologia. Blanca Esmeralda Hurtado Noriega

Asesor externo Dr. Francisco Javier Fuerte Solis
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7.3 Recursos Materiales

a) Bitacora de pacientes postrasplantados de cérnea.

b) Expedientes de pacientes postrasplantados de cérnea.
C) Laptop

d) Hojas de papel

e) Impresora

f) Plumas

g) Lapiz

h) Tabla sujeta-documentos

i) Libros

j) Articulos

7.4 Presupuesto.

No se destind presupuesto para el proyecto, debido a que todos los materiales y recursos se
encontraban disponibles en el hospital.
7.5 Difusion.

Sesidn general en el Hospital. Se trabajara para una probable publicacidn.
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- Hospital General de Querétaro. Av 5 de febrero, #101, Querétaro, México, CP , Tel 442
101 2900.

- Investigador. Oscar Aguilar Oregel, De las imagenes #54, Mision Mariana,
Corregidora, Querétaro. Cel. 443 435 7142

- Director. Juan Carlos Delgado Marquez, Cel. 4424675613.
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XI. ANEXOS

FLUJOGRAMA DE PROTOCOLO

Revision
bitacora
pacientes
trasplantados

Seleccion de
muestra

Se aplican criterios
de inclusién

¢ Tiene
criterios?

Se descarta

¢Recibio
esteroide?
Se descarta

¢Tiene Revision
criterios? (L[ ICM Archivo clinico

Se aplican criterios datos

de exclusion

=

Fig. 1. Flujograma del protocolo.
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Figura 2. Hoja de recoleccion de datos.

SECRETARIA

. . ¢ A
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE QUERETARO \u“n DE SALUD

FACULTAD DE MEDICINA —
JEFATURA DE INVESTIGACION Y POSGRADO QUERETARO

HOSPITAL GENERAL

UTILIZACION DEL ESTEROIDE SISTEMICO Y SU RELACION CON EL RECHAZO AL
TRASPLANTE DE CORNEA

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Nimero de Folio:

1.-Sexo: 1. Masculino 2.Femenino
2.- Edad:
3.- Diagnostico:

4.- Cornea trasplantada: 1. lzquierda 2.Derecha
5.- Utilizd esteroide: 1.51 2.NO
6.-Ocurrio rechazo del trasplante: 1.51 2.NO
7.- Tipo de Esteroide que se utilizo:

1. Dexametasona

2. Hidrocortisona

3. Metilprednisolona

Pagina30]|33



Pagina3l]|33



	PORTADA
	Licencia
	Resumen
	Summary
	Dedicatorias
	Índice General
	I.  INTRODUCCIÓN. 
	II.  MARCO TEÓRICO 
	III.  METODOLOGÍA
	IV.  Análisis de Datos
	V.  Discusión de los resultados y conclusiones 
	VI.  Recomendaciones
	VII. ORGANIZACIÓN DE LA INVESTIGACIÓN
	VIII. DATOS DE IDENTIFICACIÓN
	IX. FIRMAS DEL INVESTIGADOR PRINCIPAL E INVESTIGADORES 
	X. REFERENCIAS 
	XI. ANEXOS

