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Una revision del queratocono

Sandra Milena Bravo Vanegas”®

REsSuMEN

El queratocono se incluye entre las alteraciones cor-
neales degenerativas en las que se produce deforma-
cion y adelgazamiento progresivos. Se conoce desde
hace tiempo, pero durante los dltimos anos se han
propuesto novedosas técnicas diagnoésticas y trata-
mientos corneales que han llevado a que esta patolo-

gla sea mas estudiada. Del queratocono sabemos en

qué consiste la alteracién y cudl es su linea evolutiva
y algunos tratamientos. Sin embargo, desconocemos
la causa, los mecanismos exactos de la enfermedad,
c6mo prevenirla y como curarla; por tanto, debemos
seguir investigando para mejorar la calidad de vida y

abrir esperanzas a los que padecen esta dolencia

Palabras clave: queratocono, coérnea, astigmatismo,

herencia, evolucién.
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A review of queratoconus

ABSTRACT

Keratoconus is included among the degenerative
corneal changes that occur in a progressive thinning
and distortion. It has been known for a long time, but
in recent years, novel corneal diagnostic techniques
and treatments have been proposed that have led to

further studies on this condition. About keratoconus
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we know what alterations occur, its evolution, and
some treatments. Although the cause and the exact
mechanisms, how to prevent and cure it, are unk-
nown, so we must continue research to improve qua-

lity of life of people affected by this anomaly.

Keywords: Keratoconus, cornea, astigmatism, inhe-

ritance, evolution.
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El queratocono, la ectasia corneal mas reconocida y
estudiada en los dltimos afios, es una enfermedad
ocular que se presenta tipicamente en el adulto jo-
ven o incluso en la adolescencia. Se puede describir
como una anomalia que afecta la morfologia corneal
y, por consiguiente, la condicion visual del paciente,
induciendo un astigmatismo irregular que debe co-

rregirse con gafas o lentes de contacto.

Normalmente, en el queratocono se produce un adel-
gazamiento corneal de predominio central o para-
central inferior, que causa un aumento progresivo de
la curvatura corneal, con miopia, astigmatismo irre-

gular y protrusién apical conica (Barraquer, 2004).
HISTORIA DEL QUERATOCONO

En una disertacion doctoral de 1748, el oftalmélogo
aleman Burchard Mauchart proveyé una descripcion
temprana de un caso de queratocono, al que deno-
mind staphyloma diaphanum, que significa (estafilo-
ma) prominencia anormal del tejido ocular (didfano)
transparente. Sin embargo, no fue hasta 1854 cuando
el médico britanico John Nottingham describié con
claridad este fenémeno y lo distingui6 de otras ecta-
sias de la cérnea. Nottingham (1854) report6 los casos
de “cérnea conica” que habia observado y describié
varias de las caracteristicas clasicas de la enferme-
dad. El cirujano britanico William Bowman (1859)
usé un oftalmoscopio (inventado hacia poco por el
médico y fisico aleman Hermann von Helmholtz)
para diagnosticar el queratocono y describié cémo
graduar el angulo en el espejo del instrumento para
ver de la mejor manera la forma cénica de la cérnea.
En 1888 se describieron las primeras adaptaciones
de “lentes” para mejorar la visién en pacientes con
queratocono, denominadas “gafas de contacto”. La
historia de los lentes de contacto y el queratocono

estan estrechamente unidas desde aquellas fechas.

Elsching (1930) realiz6 la primera queratoplastia en

este tipo de pacientes, con lo que abrié el camino

hacia la solucién del queratocono en los casos que

hasta entonces tenfan peor pronéstico.

Desde 1903 hasta la actualidad las técnicas de adap-
tacién, junto con la gran oferta de diferentes disenos
y materiales de lentes de contacto, hacen que el pa-

ciente se adaptecon mas facilidad y obtenga mejor
calidad de vida.

ETioLoGiA

Se han propuesto muchas teorias con respecto a la
etiologia del queratocono. Es posible que sea la con-
secuencia de varios procesos patolégicos diferentes
y de factores genéticos. Hoy en dia se tienen muchas
investigaciones que servirdn en un futuro para cono-
cer mejor al queratocono y encontrar la prevencion y

correccion a tiempo (Mora, 2007).

Los resultados de laboratorio y los estudios clinicos
han proporcionado pistas ttiles acerca de la etiolo-
gia. Una de las evidencias encontradas en estudios es
el trabajo de Sawaguchi et dl. (2007), que ha mostra-
do un aumento en enzimas de las lisosimas en el epi-
telio basal de cérneas con queratocono. Otras inves-
tigaciones recolectan més evidencias de la relacién
existente entre el metabolismo de los queratocitos y
la aparicion de ciertas anomalias corneales, entre las
que se encuentra el queratocono. Wilson et dl. (1996)
concluyeron que hay alteraciones en el mecanismo
de apoptosis de los queratocitos, lo que explicaria su
caracter evolutivo. De forma parecida, el estudio de
Chwa et dl. (2005) incide en la aplicacion de los que-
ratocitos, pues en este caso existe una degradacién

progresiva del colageno VI en estas células.

Estos estudios muestran alteracion celular y molecu-
lar especifica de la cérnea con queratocono, inclui-
dos adelgazamiento y fragmentacion de las membra-
nas, degeneracion celular y de las fibras de colageno,
cambios mitocondriales y anormalidad bioquimica

en la sintesis de proteinas.
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En este estudio, Thassalesis et dl. (2005) concluyen
que los pacientes presentan una asociacion entre pre-
sencia de queratocono y otras caracteristicas como
hipomagnesemia, problemas alérgicos y una perso-
nalidad que encaja con una tipologia A (depresivos,

inteligentes e introvertidos).

Esta patologia degenerativa normalmente bilateral
no inflamatoria de los queratocitos lleva a un adel-
gazamiento y aumento de las curvaturas corneales
anterior y posterior y a una alteracién genética au-
tosémica dominante, con penetrancia completa, y
expresion altamente variable. Los pacientes con que-
ratocono han sido encontrados con fibras nerviosas
adelgazadas en el estroma y reduccion en la densi-
dad nerviosa e hipoestesia corneal comparados con
pacientes control (De La Torre, 2004; Simo Mannion,
2005).

También se encuentra un tipo de queratocono deno-
minado “agudo”, resultado de la ruptura de la mem-
brana de Descemet, seguida de la penetraciéon del
humor acuoso hacia el interior del estroma corneal.
Este queracotono provoca engrosamiento, opacifica-
cion y aparicién de bullas edematosas en el epitelio
corneal. Se considera una complicacién poco fre-
cuente que puede llevar a la aparicién de una opa-
cidad central permanente que requiere la realizaciéon
de queratoplastia penetrante (Ziangirova, 2002; De
Jests, 2006).

Herencia

La trasmision hereditaria de esta anomalia no parece
clara, ya que aunque no existen evidencias clinicas
del problema en los progenitores de los afectados en
un examen rutinario, las observaciones con topdgra-
fos corneales indican sintomas subclinicos de la en-
fermedad, lo que hace inclinarse hacia la hipdtesis
de una herencia recesiva o algunas veces dominante
(Matthew, 2002; Rabinowitz et dl., 2000) han usado

topografia corneal computarizada para examinar a
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los miembros familiares de pacientes con queratoco-
no y aunque encontré muchas similitudes el resalta
la importancia de la evaluacién de cada paciente de

manera independiente.

En estudios realizados por Bisceglia et dl. (2005) se
hizo un anélisis mutacional del gen VSX1 en una se-
rie de pacientes con queratocono y se confirmé un
papel importante desempenado por el gen VSX1 en
una proporcién significativa de pacientes afectados
por queratocono; sin embargo, la ausencia de muta-
ciones patégenas en el gen VSX1, en un gran nimero
de pacientes no relacionados con queratocono, indi-
ca que otros factores genéticos y ambientales estdn
involucrados en el desarrollo de este trastorno. An-
thony et dl. (2006) realizaron también estudios de
bases de datos de genes expresados en la cornea hu-
mana y proporcionaron informacién detallada sobre
el queratocono, en el que KC6 es una serie de genes
de funcién desconocida que muestra la expresion
preferida de la cornea, mientras que la represion de
las transcripciones de AQP5 proporciona la primera
evidencia clara de un defecto molecular identificado

en queratocono.

El queratocono y la catarata son causas comunes de
la morbilidad visual. El locus para el queratocono
con la catarata fue mapeado en la regiéon 6.5-Mb del
brazo largo del cromosoma 15, en 22.33-24.2 entre
CYP11A y D15S211. Los genes candidatos posicio-
nales y funcionales CTSH, CRABP1, IREB2, y RAS-
GRF1 fueron excluidos como la causa del queratoco-
no con la catarata en esta familia. Este es el primer
informe de una familia con la herencia autosémica
dominante del queratocono en asociaciéon con cata-
rata. AUn no se ha identificado el gen del brazo largo
del cromosoma 15q en la regién 6,5Mb situado entre
Cyp1l1ia. Otro estudio nos habla de la ubicacién del
gen en pacientes con queratocono, localizado en la
regién cromosomal 16q22.3-q23.1. Uno de estos tra-
bajos representa la primera evidencia de replicaciéon

de queratocono, estudio sobre la regién cromosémi-
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ca 5q21.2 que sugiere vinculacién en varias regiones
significativa y ha sido detectado en diferentes pobla-
ciones (Hughes et dl., 2004; Tyynismaa et dl., 2002;
Nielsen et dl., 2003).

El queratocono es una enfermedad compleja de posi-
ble etiologia genética; debido al gran nimero de ge-
nes implicados es méds complicado encontrar el gen

responsable de esta anomalia corneal.
ENFERMEDADES ASOCIADAS
ENFERMEDADES SISTEMICAS

Para el estudio etiolégico del queratocono es preciso
enumerar las diferentes causas autoinmunes, gené-
ticas y metabdlicas. Durante el dltimo medio siglo,
mucho se ha escrito sobre la relacién entre el quera-
tocono y las atopias, El frotarse el ojo ha sido ligado
como un factor etioldgico; sin embargo, en recientes
estudios se ha encontrado que evaltan las compli-
caciones en pacientes con dermatitis, en la que se
encuentra muy poca relacién con el queratocono.
Se recomienda evaluarla de manera independiente
(Kaya, 2007; Carmi, 2006). Se conoce que el querato-
cono puede presentarse en los desérdenes del tejido
conjuntivo, en la enfermedad de Ehlers-Danlos, os-
teogénesis imperfecta, sindrome del parpado blando,
sindrome de Rieger, sindrome de Apert, sindrome de
Crouzon y sindrome de Marfan. Estudios como el de
Pobelle26 han sugerido una relacién entre el quera-
tocono y el prolapso de la valvula mitral. Luis (2004)
informa una asociacion entre el sindrome de Down y
el queratocono, con una frecuencia entre 5,5 vy 15%

con altas probabilidades de terminar en hidrops.

Enfermedades metabdlicas como la diabetes se han
relacionado con el queratocono. Kuo (2005) realizé
recientemente una investigacién sobre la asociacién
del queratocono y la diabetes como un posible factor

de riesgo; se concluyo que no existe relacion directa,

pero la severidad del queratocono es directamente

proporcional a la severidad de la diabetes.
ENFERMEDAD OCULAR

La relacién entre queratocono y conjuntivitis vernal
es reportada en la literatura (Lapid, 2002) y demos-
trada estadisticamente por Bietti (1985). Entre las
patologias que mas relaciéon guardan con el querato-
cono se encuentran las enfermedades atépicas como
la dermatitis atopica, blefaritis, queratoconjuntivitis,
uveitis, cataratas subcapsulares y desprendimiento
de retina (Foster, 1990).

El queratocono también se ha visto asociado con
patologias del segmento posterior, como la retinosis
pigmentosa. Algunos autores (Franceschetti, 1994)

han informado esta asociacion.

Se puede concluir que existe una relacién sistémica

u ocular en pacientes con queratocono.
InciDENCIA

Con respecto a la poblacién afectada por esta anoma-
lia, hay cierta discrepancia entre distintos autores.
La frecuencia de esta entidad es similar en ambos
sexos, aunque algunos autores encuentran frecuen-

cias mas altas en las mujeres.

Los resultados de la encuesta realizada por Owens
(2003) en Nueva Zelanda mostraron que afecta a
los hombres con maés frecuencia; en el estudio rea-
lizado por Khoo, (1999) se encuentra una incidencia
aproximada de 1 entre 10.000, y se ven afectados por
igual ambos sexos y todas las razas. La mayoria de
los pacientes esta comprendida entre los 10 y los 20
afnos (65%). Segun Griinauer (2006), una investiga-
cion epidemioldgica sobre el queratocono en Cuba
revel6 mayor incidencia en el sexo femenino (66%) y

en pacientes de piel blanca (83%)
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Estudios realizados alrededor del mundo para deter-
minar la edad de inicio del queratocono han encon-
trado que, tipicamente, se presenta en pacientes jo-
venes alrededor de los 20 afnos; dos de estos estudios
se realizaron en la provincia de Shandong, donde
encontraron, relativamente, una temprana edad de
inicio (Li, 2005). La incidencia y la gravedad del que-
ratocono en la provincia de Asir, Arabia Saudita, es
alta, con inicio temprano y un progreso mas rapido
a la enfermedad mas grave a temprana edad (Assiri,
2005). Sin embargo, puede aparecer durante el naci-
miento hasta la cuarta o quinta década; la progresién
suele ser mayor cuanto mas joven es el paciente, pero
es variable y a menudo asimétrico. Puede avanzar o

detenerse a cualquier edad (Nordan, 1997).

Lipman (1991) concluyé que el queratocono y la dis-
trofia corneal de Fuchs pueden ocurrir en un mismo
paciente. En sus observaciones consider6 que el que-
ratocono puede ser hereditario y que la distrofia de
Fuchs es més frecuente en el género femenino, con
un patrén de herencia autosémica dominante (Berg-

manson, 1999).
DiacnésTico

El diagnéstico precoz del queratocono es fundamen-
tal, pues de esto va a depender, en gran parte, el ma-
nejo, la evolucion y la incidencia de la enfermedad
(Lema, 2005; Bystrém, 2007).

En general estos pacientes acuden a consulta por
sintomas progresivos de deterioro visual, fotofobia,
diplopia, distorsién. El astigmatismo midpico alto,
irregular con un reflejo en tijera es tipico (Robert,
1997). Suzuki et dl. (2007) realizaron un estudio
para evaluar la progresién del queratocono y halla-
ron una correlacion significativa con el aumento en
la irregularidad en la cérnea y, por tanto, un astig-
matismo irregular mayor. Opticamente genera mio-

pia axial, combinada con el astigmatismo irregular,
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y disminucion progresiva de agudeza visual. La mio-
pia asociada al queratocono es ante todo de origen
corneal y progresa con la ectasia. Se presentan en su
evolucion tres fases: en la fase inicial, el aspecto bio-
microscopico puede ser normal y el Gnico sintoma
presentado es un defecto visual que no puede corre-
girse por completo con gafas. En la fase intermedia se
hace visible el adelgazamiento central o paracentral
inferior y aparecen uno o varios de los signos cla-
sicos: protusién cénica, estrias de Vogth, anillo de
Fleischer, opacidades superficiales o profundas. En
la fase avanzada, el adelgazamiento y la ectasia se
hacen severas y explican la distorsién o pérdida vi-
sual; aparecen signos como el de Munson o Rizzuti
(Tsubota, 1995).

El diagndstico de queratocono temprano depende de
la valoracion del contorno y del centro. El queraté-
metro es una herramienta inestimable para medir la

curvatura de la cornea central (Barraquer, 2004).

Hoy en dia existen otras posibilidades diagndsticas,
como la topografia corneal, con la que se han rea-
lizado varios estudios. Por ejemplo, Samara (2003)
establece los patrones topograficos significativos en
queratocono al encontrar tres tipos bésicos: central,
central asimétrico y periférico. Aguirre (2003) tam-
bién estudia los diferentes patrones topograficos
identificados para valorar la evolucion de los pacien-

tes con queratocono.

Existe una gran variabilidad en los valores paquimé-
tricos en pacientes con queratocono. Este pardmetro
representa un indice indirecto de la biomecanica del
tejido corneal, pero la hipdtesis de que las corneas
queratoconicas sufren una mayor progresion de los
valores paquimétricos comparadas con cérneas nor-
males requiere mayores estudios (McMahon, 2006).
Sin embargo, las técnicas de paquimetria topogréfica
ultrasénica y topografia paquimétrica permiten lo-

calizar y determinar cuantitativamente la extension
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del queratocono posterior; pueden ser de particular
relevancia ante la eventual aplicacién de técnicas de
cirugia refractiva u otras actuaciones sobre la cornea
(Parafitama, 2006).

El Pentacam (Oculus) y el uso de nuevas tecnologias
han hecho mas facil el diagndstico de la ectasia. Para
la seleccion preoperatoria de pacientes candidatos a
cirugia refractiva es de gran valor la deteccion de los
casos de queratocono y otras ectasias, en especial los
de queratocono incipiente, con la maxima sensibili-
dad y especificidad (Ambrésio, 2006).

La aberrometria podria ser un método méas precoz
que la topografia y abre una nueva linea de inves-
tigacion. Biihren (2007) analiza las aberraciones de
alto orden de ojos con queratocono sin hallazgos cli-
nicos ni topogréficos, encontrando diferencias signi-
ficativas entre los ojos sospechosos y los normales.
El diagndstico de queratocono temprano puede dar a
los pacientes que padecen esta ectasia un mejor ma-

nejo y, por tanto, mejores condiciones visuales.
TRATAMIENTO

Existen diversas modalidades de tratamiento segin
la gravedad y el estado del proceso de deformidad
corneal. Las opciones terapéuticas pueden ser, se-
gan el caso: anteojos en etapas tempranas, lentes de
contacto —cuando los anteojos no son suficientes—,
anillos intracorneales —cuando la tolerancia al uso de
lentes de contacto es manifiesta o cuando hay signos
evidentes de progresion en el proceso— y trasplante
de cérnea, en los estadios mas avanzados y que las
otras opciones no pueden ofrecer mejoria (Rinen-
berg, 2004).

En lentes de contacto se han manejado métodos de
adaptacion como el Rose-K. Es una lente permeable
al gas. Tiene una zona 6ptica con una curvatura muy

cerrada para recubrir el cono y su periferia es mas

plana para permitir el intercambio de lagrima (Jain,
2007). En estudios realizados, los lentes de contacto
rigidos Rose-K han tenido éxito en la rehabilitacion

visual en queratoconos avanzados (Ozkurt, 2007).

Una nueva alternativa en el tratamiento del quera-
tocono, para lograr mayor estabilidad corneal, es el
Cross-Linking o fotoablacién corneal del coldgeno. El
coldgeno cross-linking de riboflavina y luz ultraviole-
ta A es un medio eficaz para estabilizar la cérnea en el
queratocono. El colageno cross-linking podria conver-
tirse en el estdndar para el progreso de queratocono en
el futuro y disminuir significativamente la necesidad

de trasplante de cérnea (Wollensak, 2006).

Otra forma de tratamiento, que pretende estabilizar
el tejido corneal consiste en la insercion de anillos
intraestromales en la cérnea, los cuales, segin estu-
dios, han dado muy buenos resultados en los pacien-
tes sometidos a esta técnica. En un trabajo de inves-
tigacion realizado por Colin (2000), los resultados
revelaron una reduccién de astigmatismo, correccién
esférica y mejoria en la agudeza visual no corregida.
El tratamiento quirtrgico debe ser contemplado
como la dltima alternativa que se ofrece a un pa-
ciente con queratocono. Los trasplantes de cérnea se
consideran solamente en casos avanzados en que no
se aconseja la colocacion de anillos intracorneales o
intraestromales, u otros tratamientos. Actualmente,
la queratoplastia es una opcién de tratamiento para
mejorar la funcién visual. Un estudio realizado por
Rahman (2008) explica la importancia de las com-
plicaciones de rechazo inmunolégico, glaucoma y
queratitis microbiana, que siguen limitando este

procedimiento.

Existen varias técnicas para el tratamiento del que-
ratocono, las cuales deben evaluarse con cuidado,
para lograr estabilidad corneal y, si es posible, una
mejoria en la agudeza visual, ademés de atender las

necesidades de los pacientes (Sray, 2002).
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CALIDAD DE VIDA

En los pacientes con queratocono son importantes
los aspectos sociales y econémicos que inciden di-
rectamente en la calidad de vida de estos pacientes.
Kymes (2004) encontrd, al examinar la visién re-
lacionada con la calidad de vida en pacientes con
agudeza visual por debajo de 20/40, menor calidad
de vida relacionada con dolor ocular, salud mental,
dificultad de conduccién y dependencia. El quera-
tocono es una enfermedad de prevalencia relativa-
mente baja que rara vez se traduce en ceguera; su
mayor problema es que afecta a adultos jovenes. Por
tanto, la magnitud de su impacto en la salud publica
es desproporcionada en relacién con su prevalencia

y severidad clinica.

La influencia de la enfermedad en la calidad de vida
depende de factores limitantes y del tipo de persona-
lidad, de los datos demograficos personales, de las
mediciones del queratocono y preguntas especificas,
del examen oftalmolégico completo, de la medicién
de la calidad de vida y del tipo de personalidad uti-

lizando instrumentos normalizados. Los resultados
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