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1. RESUMEN

Propésito: Evaluar el tratamiento mediante implante manual de segmentos de anillo
intracorneales en pacientes afectos de ectasias corneales, y demostrar su
asociacion a mejoria en la visién a través de cambios en la curvatura corneal; y que
es un tratamiento fiable, y seguro al tener escasas complicaciones al ser realizado
en un hospital de nivel I.

Material y Métodos: Estudio retrospectivo observacional de seguimiento en un hospital
del grupo 1 del Servicio Madrilefio de Salud (Espafia) de pacientes afectos de
ectasia corneal a los que se realiz6 de modo consecutivo implantes de segmentos
de anillo intracorneales mediante técnica mecanica desde marzo de 2006 hasta
mayo de 2014. Para ello se determinan los datos epidemioldgicos y clinicos de los
pacientes tratados con la técnica, asi como la variaciébn tras la cirugia de
indicadores de estado del paciente y de gravedad de la enfermedad, respecto al
estado preoperatorio (agudeza visual, refraccién, indicadores topogréaficos y
estadificaciéon en los queratoconos), valorando los datos previos a la cirugia, y a los
tres meses posteriores y en la Ultima revision disponible; también la predictibilidad
de la técnica quirargica mediante la localizaciéon de la incisién y de la posicién final
del segmento tanto en el plano XY como en su profundidad, empleando imagenes
OCT de segmento anterior; asi como la descripcion de complicaciones intra y
postoperatorias.

Resultados: Se intervinieron 50 ojos de 35 pacientes con ectasia corneal,
predominando entre ellas los queratoconos (80%) sobre las degeneraciones
marginales pellcidas (14%), las ectasias post-LASIK (4%) y las ectasias tras cirugia
corneal incisional (2%). Proporcionalmente se intervino en mayor medida a
pacientes de origen extranjero (34.29% de los operados frente al 19.68% de
extranjeros censados en el area), principalmente debido al alto namero de
queratoconos en hispanoamericanos.

Se asoci6 al implante de segmentos la mejoria la agudeza visual corregida y
no corregida, y la refracciéon, disminuyendo en valores absolutos tanto la esfera
como el cilindro y el equivalente esférico; todo ello a los tres meses de la
intervencion y a medio plazo. Se modificaron los indicadores topogréficos de
enfermedad, con disminucién en aquellos indicadores de curvatura corneal central
(indicando aplanamiento) y disminucion en los indicadores de variabilidad de la
curvatura central, aunque con resultados contradictorios en los marcadores de

irregularidad, a los tres meses y a largo plazo. También se produjeron

11



modificaciones en la morfologia topografica de superficie anterior, y mejoré la
clasificacion del estadio de la enfermedad en los queratoconos.

Respecto a la predictibilidad, se obtuvieron coeficientes de correlacion muy
altos tanto en la localizacién de la incisién como en la localizacion del centro de los
segmentos; buenos en la diferencia de proporcibn de espesor intentado y el
conseguido en la incisiéon, y moderados en la profundidad del implante y en la
correlacion de los métodos de medida de grosores. Se detecté un error sistematico
hacia la superficializacion de los implantes. La realizacion del tanel fue paralela al
punto de su inicio. Se detectaron como complicaciones intraoperatorias la
perforacion a camara anterior, ligada a la curva de aprendizaje; y como
postoperatorias, 3 roturas tardias de segmentos de &rea Optica de 5 mm, que
sucedieron a partir del segundo afio tras la cirugia, y un 40% de inversiones de
astigmatismo (giro en el eje de al menos 40°) de los que 4 casos (8%) precisaron el
explante de uno de los segmentos. Se obtuvo significacion estadistica de esta
complicacién asociada a la combinacién de dos segmentos de 6 mm de zona
Optica.

Conclusiones: El implante de segmentos de anillo intracorneales mediante técnica
manual llevados a cabo en un hospital de nivel 1 es util en el tratamiento de
ectasias corneales de diferente origen, pues se asocia a mejoria de la agudeza
visual, la refraccion, los indicadores topograficos de enfermedad aplanando la
cornea, a corto y a medio plazo. Ademas tiene una alta predictibilidad en cuanto a
la posicién del segmento. Se trata de una técnica segura, pues las complicaciones
que han aparecido han sido de escasa entidad y ninguna irreversible, siendo las
mas destacables las perforaciones a camara anterior, las roturas tardias de
segmentos de 5 mm vy las inversiones de astigmatismo en implantes de 2

segmentos en area de 6 mm.
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2. ABSTRACT

Purpose: To evaluate the use of intracorneal ring segments using a mechanical
implantation technique in patients with corneal ectasia and to demonstrate its
association with vision improvement and corneal shape changes. In addition, to
evaluate the safety and efficacy of the procedure, with scarce complications when is
carried out in a district hospital.

Material and methods: Retrospective observational study in a district hospital in
Servicio Madrilefio de Salud (Spain), of patients with corneal ectasia who underwent
intracorneal ring segment implants consecutively from March 2006 to May 2014.
Clinical and epidemiological data were collected from medical charts, including
visual acuity, refraction, topographic indices and morphology, keratoconus stages,
before and three months after surgery, and at the last available visit. Incision
location, segment location (center of segment and depth attending to OCT images)
were used to assess predictability of surgical technique. Intraoperative and
postoperative complications are described.

Results: 50 eyes from 35 patients with corneal ectasia were operated. Keratoconus
(80%), pellucid marginal degeneration (14%), post-LASIK ectasia (4%) and post-RK
ectasia (2%) were the causes of ectasia. There was a higher proportion than
expected of foreigners who underwent surgery (34.29% of surgeries, while they are
only 19.68% of the inhabitants) mainly because of increased rate of keratoconus in
Latin American patients.

Association was found with improvement in uncorrected and best corrected
visual acuity and refraction, including sphere, cylinder and spherical equivalent,
three months postoperatively and in a medium-term follow-up. Topographic indices
were modified, decreasing those about corneal central curvature (showing corneal
flattening) and its variability, but with controversial results about regularity markers.
Topographic morphology was also modified, and keratoconus stage improved.

About predictability, very high correlation coefficients were obtained in incision
location and center of segment location; good correlation in attempted and achieved
depth of incision, and moderate in depth of implants and in correlation of
measurement methods. A systematic error occurred with a trend to superficial
implantation of segments. Depth was maintained stable along the whole tunnel.
Intraoperative complications included perforation into anterior chamber, linked to
learning curve; postoperative complications include 3 late breaks of 5 mm segments

at least two years after surgery, and astigmatism reversal in 40% of cases (turn of
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40° or more), 4 eyes of them (8% of eyes) needed one segment explantation. There
was a statistically significant association of this complication with implantation of two
segments in a 6 mm optical zone.

Conclusions: Mechanical implantation of intracorneal ring segments in a district
hospital is a useful treatment for different corneal ectasia, because it is associated
with improvement in visual acuity, refraction, topographic indices showing corneal
flattening, in short and medium-term. There is a high predictability about segment
location. It is an effective and safe technique. Complications have not been severe
nor irreversible. Main complications include perforations into anterior chamber,
segment late breaks, and astigmatism reversal associated to couples of 6 mm

optical zone segments.
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1. ANTECEDENTES Y ESTADO ACTUAL DEL TEMA

1.1 ECTASIAS CORNEALES. DEFINICION.
1.2 EPIDEMIOLOGIA.
1.3 ETIOLOGIA Y PATOGENESIS.
1.4 DIAGNOSTICO.
1.4.1 Caracteristicas Clinicas
1.4.2 Topografia Corneal
1.5 ESTADIFICACION Y CLASIFICACION.

1.6 TRATAMIENTO

1.1 ECTASIAS CORNEALES. DEFINICION

Las ectasias corneales son patologias degenerativas de la cornea que en su historia
natural causan pérdida de la agudeza visual debido a las aberraciones que causan en
la imagen (principalmente por astigmatismo irregular y miopia) o a las complicaciones
anatébmicas secundarias que generan (cicatrizacién), pudiendo llegar incluso a la
ceguera. Se caracterizan por deformidades de la cornea que producen
adelgazamiento estromal y protrusion (1). Las principales ectasias corneales son el
queratocono (la mas frecuente), la degeneracion marginal pellicida, el queratoglobo, el

queratocono posterior y la ectasia secundaria a cirugia refractiva corneal (2).

La historia natural del queratocono conlleva una afectacién de todas las capas de la
cOrnea. Se caracteriza por un inicial adelgazamiento estromal corneal paraxial no
inflamatorio, que resulta a menudo en una distorsion corneal asimétrica (3) y una
protrusion anterior de la misma, que suele ser bilateral. Esta protrusién anterior puede
ocasionar alta miopia asi como un astigmatismo irregular, acabando en una pérdida de
agudeza visual y de sensibilidad al contraste. En casos avanzados se puede producir
cicatrizacion estromal, asi como en la membrana basal epitelial, con fragmentacion,

roturas, y cicatrizacion que determinan aun peores agudezas visuales. También se
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pueden producir pliegues en endotelio que pueden llevar a estrias o a roturas del

mismo desencadenando un edema o hydrops agudo (1,4,5).

La degeneracion marginal peldcida es una ectasia idiopatica no inflamatoria,
caracterizada por una banda de adelgazamiento corneal periférico (a 1 o 2 mm del
limbo) en forma de semiluna, principalmente en su parte inferior, aunque hay descritos
casos superiores. Difiere del queratocono en que esta zona de maximo
adelgazamiento esta tipicamente por debajo de la ectasia, mientras que en el

queratocono las dos zonas coinciden (1,6,7).

El queratoglobo es extremadamente raro, congénito, presentando un adelgazamiento
y ectasia corneal de limbo a limbo con su maximo adelgazamiento en media
periferia(8). El adelgazamiento es de hasta el 20% del grosor normal, con un aspecto

globuloso de la cérnea (1).

El queratocono posterior es una entidad rara, posiblemente una forma leve de
disgenesia del segmento anterior, en la que hay una incurvacién localizada de la cara
posterior de la cérnea, con o sin cicatrizacion acompafante. La cara anterior de la
cérnea no se suele afectar, por lo que alteracion de la agudeza visual no es muy

acusada (6,9).

La ectasia corneal tras cirugia refractiva es una entidad descrita por vez primera en
1998 (10). Después de la queratomileusis asistida por laser (LASIK), la cérnea queda
estructuralmente debilitada, no solo por la retirada de estroma corneal, sino también
por la creaciéon del flap en si misma. Esto puede conllevar en algunos casos a un
incurvamiento corneal progresivo, con o sin adelgazamiento paracentral asociado
(11).

1.2 EPIDEMIOLOGIA.

El queratocono habitualmente comienza en la segunda década de la vida y progresa
en las dos siguientes, cuando normalmente detiene su avance. Sin embargo, hay
excepciones y puede aparecer antes o después y progresar en épocas tardias de la
vida (1). Afecta igualmente a los dos géneros, y a todas las etnias. Las incidencias y
prevalencias documentadas son muy variables, dependiendo principalmente de los
criterios diagndsticos y del aparataje utilizado. Se considera una prevalencia en la

poblacion general de entre 50 y 200 casos por 100.000 habitantes, y concretamente
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entre la poblacion europea caucéasica, de 54 por 100.000 habitantes, con una
incidencia de entre 5 y 23 nuevos casos por 100.000 habitantes y afio (1,4,12). En
Estados Unidos en un estudio epidemiolégico de 48 afios se mostr6 que el
gueratocono afectaba a una persona de cada 2.000 con una incidencia de 2 nuevos
casos al afio cada 100.000 habitantes (13).

Algunos estudios han sefialado una mayor incidencia en asiaticos que en caucasicos
(7,5:1) (14), en poblacion israeli (prevalencia de 2.34%) (15), en poblacion rural india o
en Arabia Saudi, aungque en estos tres ultimos casos se ha sugerido la existencia de

una alta consanguineidad como una de las causantes (4).

La degeneracion marginal pelucida (DMP) aparece entre la 32 y la 5 década de la
vida, no hay casos familiares, y aparece en ambos sexos (16). Su incidencia y
prevalencia son desconocidas, pero posiblemente estén subestimadas por estar
muchas de ellas falsamente diagnosticadas como queratoconos debido a su
semejanza clinica (17). En un estudio en la India sobre 1133 ectasias primarias, tan
s6lo un 3% resultaron ser DMP (17).

El queratoglobo es extremadamente raro, suele ser congénito, aunque se han descrito
casos adquiridos asociados a hipertiroidismo o a diagndsticos previos de queratocono,
asi como un caso de asociacion familiar de queratocono y queratoglobo (16). Los
casos congénitos se asocian con el sindrome de Ehlers—Danlos tipo VI con mas

frecuencia que el queratocono (18), aunque no se ha asociado a atopia.

La ectasia post-LASIK tiene una incidencia estimada en diferentes estudios entre
0.017% y 0.6% de los intervenidos mediante esta técnica quirdrgica sin
complicaciones intraoperatorias (19,20). Se han evidenciado diferentes factores de
riesgo, entre los que destacan la predisposicidbn a padecer ectasias (comprobada a
posteriori en topografias prequirargicas sospechosas), el escaso resto de lecho
estromal, la cantidad de coOrnea retirada (ratio de ablacién), la baja paquimetria
preoperatoria, la edad mas joven y la alta miopia. Pese a todos los estudios, una
cuarta parte de los pacientes afectos no tenian ningun factor de riesgo preoperatorio
(29).
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1.3 ETIOLOGIA Y PATOGENESIS.

Aproximadamente, entre un 6 y un 23,5% de los pacientes con queratocono tiene
historia familiar positiva para esta enfermedad (4,21,22). Los familiares de los
pacientes tienen un riesgo relativo de padecerla de entre 15 y 67 veces superior,
comparado con personas sin historia familiar. La mayoria de los queratoconos
familiares se heredan con un patrén autosémico dominante, aunque se han descrito
casos con patron autosémico recesivo, sobre todo en poblaciones con alta
consanguineidad (4). El hecho de tener historia familiar no mostr6 diferencias

significativas en gravedad y progresion respecto a los casos no familiares (23).

Los estudios de ligamiento basados en familias afectadas de queratocono han
mostrado al menos 17 loci gendmicos en 12 estudios diferentes. Muchos de ellos no
se han reproducido en otros estudios, pero algunos si que se repiten. La region
5021.2-23.2 se ha mostrado en tres estudios (4,24-26), y dos mas en 5q32-33 (4,25).
Otras dos areas que se repiten en estudios son 16g22.3-23.1 (26) y la 14q11.2 (25).
Sin embargo, el conocimiento de estas areas no ha llevado a una conclusiéon

especifica de genes afectos en ellas (4).
Los Unicos genes que se han documentado son:

- VSX1 (Visual System Homebox 1): el gen VISX1 (OMIM 605020) se localiza en el
cromosoma 20pl11-q11, un locus de ligamiento conocido para la distrofia corneal
polimorfa posterior (27), que a su vez ha sido descrita como asociada al queratocono
(28). Se han demostrado dos mutaciones distintas de VSX1 que causan queratocono.
Este gen codifica una proteina que actiia como un factor de transcripcion, uniéndose al
nucleo de la regién de control del locus del cluster de genes del pigmento rojo y verde
de las los fotorreceptores retinianos. Curiosamente, este gen no se ha encontrado
expresado en la coOrnea, sino tan solo en la retina y en tejidos craneofaciales
embrionarios (29). Modelos murinos sin funcibn de VSX1 no han mostrado

alteraciones corneales (4).

- miR-184: los microRNA son pequefias cadenas de RNA (19-25 nucleétidos) que se
fijan a secuencias complementarias en el extremo 3' de RNA mensajero (MRNA) no
traducido, y con ello provocan su degradacion o el paron en la traduccion del resto de
la cadena de mRNA. Se ha hallado una familia con queratocono y catarata polar
anterior asociados con una mutacion en la region de origen del miR-184, en 15922-

g25, regién que previamente habia sido sefialada en estudios de ligamiento. Este gen
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se expresa ampliamente en la cérnea y el cristalino. Se ha hipotetizado que al estar
mutado falla en competir con miR-205 por unirse a dos genes: INPPL1 (inositol
polifosfato fosfatasa-like 1) y ITGB4 (integrina beta 4), que se encuentran envueltos en
la cicatrizacion corneal tras heridas, al ser componentes principales de los

hemidesmosomas de la membrana basal epitelial corneal (30).

- DOCK9 (dedicador de citoquinesis 9) (OMIM 607325) codifica una proteina que
activa la proteina G CDC42. Se encuentra en la regién candidata por estudios de

ligamiento 13932, aunque tan solo se ha encontrado una familia involucrada (31).

- SOD1 (superoxido dismutasa 1) (OMIM 147450) se encuentra en 20p11.2 y codifica
una enzima citoplasméatica antioxidante, que actla en defensa contra los radicales
libres de oxigeno. Esta aceptado el papel de la oxidaciébn en la progresion del
gueratocono. Sin embargo, y pese a que a nivel celular se produce un dafio en los
gueratoconos semejante a la ausencia de actividad de esta proteina, no se han podido
demostrar mutaciones en ella. Ademés, mutaciones en SOD1 se han demostrado en
esclerosis lateral amiotrofica familiar (ELA), enfermedad que no se asociado nunca a
queratocono (32).

Los estudios de asociacién gendmica (GWAS, Genome-Wide Association Studies)
ensayan desde cientos de miles a un millébn de polimorfismos de un solo nucle6tido
(SNPs) en miles de individuos mediante tecnologia de genotipado de DNA. Han
servido para investigar la etiologia genética de algunas enfermedades, como la
distrofia corneal endotelial de Fuchs (4). Esta tecnologia se ha aplicado a
queratoconos, sin haber encontrado valor estadisticamente significativo. Se ha hallado
discreta asociacion con tres SNP: el rs495418, localizado cerca de RAB3GAP1, que
codifica una subunidad catalitica de la GTPasa RAB3 en el cromosoma 2g21.3 y que
ya se habia asociado al sindrome de Warburg Micro (que afecta al desarrollo ocular y
neural) (4,33), y el rs1014091 y el rs3735520, ambos asociados al gen HGF
(hepatocyte growth factor), que ya habia sido descrito como influyente en errores

refractivos en la etnia china Han y en poblacion caucasica (34,35).

También se han estudiado las copias de DNA de numero variable (CNV), habiéndose
encontrado duplicaciones y deleciones en el cromosoma 5¢g31.1-35.3 en una familia
con queratocono HAD (36). Esta region ya habia sido descrita en estudios de
ligamiento, y también se habia implicado en distrofias corneales granulares, lattice y
de Reis Bucklers debido a mutaciones en el gen TGB1 (transforming growth factor
betal) (37).
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Aunque la mayoria de los queratoconos se producen como una enfermedad aislada,
se han descrito diferentes enfermedades asociadas en algunos casos (sindromes,
oculares o enfermedades sistémicas), entre los que se incluyen el sindrome de
Marfan, el prolapso de valvula mitral, retinopatia pigmentaria (4), amaurosis congénita
de Leber(38) y sindrome de Down (39), asi como colagenopatias (40) y el sindrome
del parpado hiperlaxo (41). El 0,5 a 15% de los pacientes con sindrome de Down
padecen queratocono, lo que quiere decir que su riesgo relativo es de 10 a 300 veces
el de la poblacion normal (39). El 35% de los pacientes con amaurosis congénita de
Leber, que se hereda de modo autosémico recesivo, padecen queratocono (39). Entre
los pacientes con conectivopatias se han documentado la osteogénesis imperfecta (en
la que se afecta el colageno tipo 1), el sindrome de Ehler-Danlos tipo IV, el sindrome

GAPO y el prolapso de la valvula mitral (40,42—-44).

Ademas, se han implicado factores ambientales que pueden contribuir a la formacién o
progreso del queratocono, principalmente los asociados con el frotamiento crénico de
los ojos (3,45). Este frotamiento parece ser origen de la vinculacion del queratocono
con la atopia (6), asi como con el sindrome de Down, la amaurosis congénita de Leber
y el sindrome del parpado hiperlaxo (floppy eyelid syndrome) (46). Este Ultimo caso
puede suceder en pacientes no obesos, y el queratocono es mas frecuente en el lado
del parpado mas afectado (41). Aunque también se ha visto vinculado, el ser portador
de lentes de contacto duras de PMMA parece ser una causa infrecuente de
queratocono (47). El género y el estatus hormonal en las mujeres no parecen influir en

la progresion (48).
La etiologia de la degeneracién marginal pelicida es desconocida (17).

El queratoglobo se trata de una enfermedad rara de herencia autosémica recesiva
(49).

El origen de la ectasia post-LASIK parece ser diferente al del queratocono, segun
evidencias histopatoldgicas, ultraestructurales y bioquimicas. Se considera el
equivalente biolégico de una disrupcion interfibrilar de un material compuesto, lo que
sucede en corneas debilitadas biomecanicamente cuando su estabilidad estructural es
dafada por la cirugia refractiva (50,51). Las diferentes condiciones que llevan a esta
situacion son solo parcialmente comprendidas, y las conocemos como “factores de

riesgo” (52).

Los mecanismos bioquimicos que generan el queratocono siguen siendo pobremente

entendidos. La composicidén del coldgeno corneal se ha demostrado normal (53). Por
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el contrario, se cree gque traumatismos cronicos repetidos de baja intensidad estan
detras del origen del problema (49). Las erosiones epiteliales producen un aumento de
la interleukina-1 (IL-1) que a su vez es capaz de producir apoptosis en los
queratocitos, lo que conlleva pérdida de volumen corneal (54). También se ha
postulado que alteraciones intrinsecas de la funcidbn enzimética presente en corneas
queratoconicas al combinarse con traumatismos repetidos pueden acabar en la
apoptosis de los queratocitos del estroma anterior. Estas alteraciones enzimaticas
incluyen descensos en los niveles de antiproteasas, como la a2 macroglobulina
(40,55). Es por ello que la alteracién de la expresion de genes apoptoticos, el aumento
de los receptores queratociticos de IL-1, y el descenso en la densidad de queratocitos
se han implicado en este proceso (56). Esto podria explicar el frotamiento ocular como

un desencadenante de un proceso bioquimico genéticamente predispuesto (57).

1.4 DIAGNOSTICO.

El diagndstico de las ectasias se basa en caracteristicas clinicas en el examen en

lampara de hendidura, y en el aspecto videoqueratoscoépico (topografico) de la cérnea.

1.4.1. Caracteristicas clinicas.

Las caracteristicas clinicas del gueratocono incluyen el adelgazamiento focal, la
protrusion, la aparicién de estrias de Vogt (lineas verticales en estroma profundo y
membrana de Descemet, paralelas al eje del cono que desaparecen con una ligera
presidn sobre ellas), depdsito de hierro en las células basales epiteliales en forma de
anillo por debajo de la protrusion (anillo de Fleischer), cicatrizacion corneal,
gueratometrias elevadas e irregulares. También pueden aparecer nervios corneales
engrosados. El adelgazamiento corneal produce astigmatismo irregular, miopia y
protrusion de la coérnea, conllevando una pérdida en la calidad de vision. Otro signo
que puede aparecer es el signo de Munson, que aparece en casos evolucionados y
consiste en una deformacion del parpado inferior en forma de V que produce la
protrusion de la cornea en la mirada inferior. Estos casos avanzados pueden sufrir un
desgarro en la membrana de Descemet, lo que produce una imbibicién subita de
humor acuoso en el estroma que produce una opacidad corneal, con pérdida visual
acompanante. Esta condicion se conoce como “hydrops” o hidropesia aguda, y puede
durar de semanas a meses. Es caracteristico también el reflejo “en tijera” o en “gota de

aceite de Charleux” al realizar la retinoscopia en midriasis (1). La afectacion suele ser
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bilateral aunque frecuentemente asimétrica (3). Los casos mas avanzados suelen
implicar un grado mayor de asimetria (58), siendo el ojo mas grave el que ha tenido
més probabilidad de ser el que ha sufrido un mayor rascado o un traumatismo previo

A).

En la evolucidon natural de la enfermedad, segun mostré a lo largo de 8 arfios el
Collaborative Longitudinal Evaluation of Keratoconus (CLEK), se produce un aumento
lento pero constante de la curvatura corneal, habiéndose considerado factores de
riesgo independientes la edad mas joven y la raza no blanca (59). Esto conlleva un
empeoramiento de la mejor agudeza visual corregida (BCVA), mas marcada con bajo
gue con alto contraste, ya que perdieron de media dos letras en alto contraste y cuatro
en bajo contraste, con un 19% de los pacientes perdiendo 10 letras o mas en alto
contraste, y un 31% en bajo contraste. La K mas plana aument6 1.6 D con un 24% de
los pacientes aumentando 3.0 D o méas. A los 8 afios hubo un 20% de casos de
cicatrizacion corneal, siendo factores de riesgo la edad joven, mayor incurvacion y
tincion corneal, ser portador de lentes de contacto, y tener peor agudeza visual (AV)
con bajo contraste (60). En este estudio se demostr6 una mala calidad de vida

asociada a la vision, gue empeoraba con el tiempo (60-62)

La DMP, sin embargo, se comporta de modo diferente. El término “pelicida” quiere
decir “claro”, refiriéndose a que en estos casos no hay estrias de Vogt o anillo de
Fleischer, ademas de que la cicatrizacion estromal es leve salvo que se produzca un
episodio de hydrops agudo. Se produce un astigmatismo irregular, tipicamente contra
la regla, que produce una pérdida tanto de la mejor agudeza visual no corregida
(UCVA) como corregida (BCVA) (1,6,7). Suele ser bilateral, aunque de afectacion

asimétrica (1).

El gueratoglobo presenta un adelgazamiento y ectasia corneal de limbo a limbo con su
maximo adelgazamiento en media periferia (8). El adelgazamiento es de hasta el 20%
del grosor normal (1). Se distingue de la megalocérnea y del glaucoma congénito en
gue el didametro corneal no esta aumentado (1). En estos casos se produce un
auténtico estiramiento de la cornea con aumento de su superficie, con riesgo de rotura
corneal espontanea o0 con minimos traumatismos, especialmente si se asocia a
esclera azul o enfermedad del tejido conectivo. Es muy frecuente el hydrops agudo
(6,8).

La ectasia post-LASIK se caracteriza por la aparicion tardia tras una cirugia refractiva

sin complicaciones de una deformacion corneal estructural que lleva a una

inestabilidad optica y refractiva. Los signos clinicos incluyen un adelgazamiento
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estromal, incurvamiento corneal anterior y posterior, aumento progresivo de la miopia,
astigmatismo irregular y aberraciones corneales, seguidos de pérdida en la agudeza
visual no corregida y corregida (52,63). Se ha propuesto una clasificacion clinica en 4
grados divididos por los percentiles 25, 50 y 75 de la mejor agudeza visual corregida,
que ha sido consistente con las diferentes variables clinicas de la ectasia post-LASIK
(aumento de la K postoperatoria, equivalente esférico, pérdida visual y ratio de tejido
retirado) y ha mostrado ser Gtil como guia pronéstica y de tratamiento (52,64).

1.4.2. Topografia corneal.

La topografia corneal (o videoqueratoscopia asistida por ordenador) basada en disco
de Placido ha sido a lo largo de veinticinco afios el medio mas util y extendido para
detectar cambios corneales precoces y pequefias diferencias en la progresién de la
enfermedad en su seguimiento. Se ha basado en las alteraciones que era capaz de
medir en la superficie corneal anterior. En los Ultimos afios han aparecido nuevas
técnicas basadas en fotografia por lampara de hendidura (Orbscan | y II®) o por
camara de Scheimpflug (Pentacam®, Galilei®) que han aportado mediciones de la

superficie corneal posterior, paquimetrias y volumen corneal (5).

El analisis de la superficie _corneal anterior en el queratocono a través del mapa

topografico muestra una incurvaciéon corneal focal en periferia 0 media periferia
generalmente inferior, coincidente con la zona de protrusién cénica con un alto valor
diéptrico, rodeado de una zona de curvatura progresivamente decreciente. Los
astigmatismos son asimétricos, con el hemimeridiano inferior mas profundo (asimetria
vertical) y una angulacion entre los dos hemimeridianos (5). Estos mapas topograficos
se han empleado en escala absoluta con un patron de colores estandarizado con
saltos de color entre 0.5, 1y 1.5 D, de acuerdo al Instituto de Estandarizaciéon Nacional
Americano, habiéndose demostrado no haber diferencias en los diagnosticos entre los
tres escalones; y dado que el error estadndar en la curvatura de un grupo normal de
corneas en un estudio fue 1.59 D, se ha recomendado los saltos de color cada 1.5 D
(65). Aunque el tipo de estudio para su valoracién y diagnostico ideal es el de
topografias axiales (también llamadas sagitales), se aprecia mejor el patrén
topogréfico utilizando mapas tangenciales, que marcan mejor los cambios locales. La
combinacién con mapas de elevacién y paquimétricos son una excelente herramienta

diagnéstica (65).
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Hay diferentes patrones de incurvacion topografica en el queratocono (1,66), que son

(Hustracion 1):
-Redondo: patron circular que ocupa el centro.
-Oval: patrén que ocupa el centro con un eje menor de 2/3 del eje mayor.

-Lazos (“bow tie”) implican un patrén oval con un estrechamiento menor a un tercio de
la anchura de los dos I6bulos. Estos lazos pueden ser simétricos si el I6bulo menor de
ellos es mayor de 2/3 del area del mayor, y asimétricos si no lo es. Y son de “eje
inclinado” (“skewed axis”), si la diferencia angular entre el eje mas curvo de los dos

[6bulos es menor a 150°.

-Incurvamiento superior: cuando un area de tamafo al menos el 10% del area de los
2/3 centrales se encuentra por encima del meridiano horizontal, e incurvamiento

inferior cuando esto sucede por debajo del mismo.

-También hay patrones de apertura inferior, en "mariposa”, en "pinzas de cangrejo" o

juncional (cierre sobre el centro de un patron muy inclinado) (1,66,67).

La clasificacion en estos patrones ha demostrado ser Util y repetible inter e intra
observador, empleando un topégrafo TMS-1 (Tomey Corp, Waltham, USA). En la
poblacion normal, el patron mas frecuente es el redondo, seguido del lazo simétrico y
del oval (67). Entre los queratoconos, segun un estudio con 532 ojos afectos en Nueva
Zelanda el patrén mas frecuente fue el lazo asimétrico (28%) seguido del redondo
(18%) y la incurvacion inferior (17%) (22)
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llustracion 1. Esquema de los patrones topograficos en queratocono. (1)Redondo (2) Oval
(3)Incurvamiento superior (4)Incurvamiento inferior (5)Irregular (6)Lazo simétrico (7)L.
simétrico inclinado (8)L. asimétrico superior (9)L. asimétrico inferior (10) L. asimétrico
inclinado (11) Mariposa (12) Pinza de cangrejo (13)Juncional (tomado de 1,66)

En la DMP sin embargo hay un patrén tipico en “mariposa” o en “pinza de cangrejo”
con un aplanamiento en el eje vertical, central y superiormente, y un significativo
incurvamiento horizontal y alrededor de la zona de adelgazamiento, con astigmatismo
contra la regla. No debe ser usado como Unico criterio diagndéstico, ya que se han
mostrado otras patologias con un patrén semejante. Algunos queratoconos con conos
muy inferiores, o casos de degeneracion marginal de Terrien pueden asemejarse. Por
tanto, se debe acompafiar esto de datos paquimétricos y biomicroscopicos
(1,6,7,17,68,69).

La asfericidad corneal es un indice cuantitativo para describir la forma de la superficie
corneal anterior. Esta se puede ajustar a un radio apical (ro) y la asfericidad (Q) que
caracteriza el cambio gradual de la curvatura desde el centro hacia la periferia, siendo
Q=0 la esfera perfecta. Valores positivos de Q muestran superficies oblatas, y
negativos superficies prolatas. El valor de Q aceptado en sujetos jovenes normales es
de -0,23 +/-0,08 (elipsoide prolato) (5). En los queratoconos se produce un prolatismo
acentuado (valores mas negativos a mayor progresion (70)). En la DMP sucede al

contrario, la cornea tiende a hacerse oblata (Q mas positiva), y se ha establecido un
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punto de corte para diferenciarlo de cérneas normales de -0,07 (sensibilidad y
especificidad de 93%) (17).

Se han desarrollado otros indices y descriptores que caracterizan la forma corneal. El
CIM (medida de la irregularidad corneal) se obtiene por un algoritmo propiedad de Carl
Zeiss Meditec AG (Carl Zeiss Meditec AG, Jena, Alemania). Es mayor cuanta mayor
probabilidad de tener una cérnea patoldgica (normal de 0,03 a 0,68, limite de 0,69 a
1,09, y anémalo por encima de 1,10) (71). EI MTK (queratometria térica media) se
deriva de datos de elevacion, al comparar la cérnea analizada con su esfera mejor
ajustada (BFS). A mayor valor, mayor toricidad (71). El SRI (indice de regularidad de
superficie) intenta representar fluctuaciones localizadas de la superficie corneal a lo
largo de un meridiano en la cérnea central. Se correlaciona directamente con la mejor
agudeza visual corregida. Se considera normal por debajo de 1,55 (72). EI PCA
(agudeza corneal prevista) es un dato que da informacion sobre la calidad 6ptica
corneal en los 3.0 mm centrales. Forma parte del sistema diagnéstico de Holladay en
los topografos EyeSys (EyeSys Vision, Houston, Tx, USA)(73). EI SAl (indice de
asimetria de superficie) es un sumatorio de las diferencias entre puntos equidistantes
del centro a 180° entre si, en 128 diferentes meridianos. El valor es 0 en superficies

simétricas, y aumenta al volverse asimétrica la cérnea (74-76).

También existen software y algoritmos con sistemas de cribado y deteccién precoz,
incorporados los topégrafos (5). El andlisis corneal Pathfinder se encuentra en los
topografos Atlas (Carl Zeiss Meditec AG, Jena, Alemania) para detectar topografias
irregulares compatibles con queratocono, empleando el CIM, MTK y el factor de forma
(factor de forma = - Q) (5,71). Hay un algoritmo desarrollado por Rabinowitz que
emplea la queratometria central (K) y el indice I-S (que valora la asimetria diéptrica
corneal entre las mitades inferior y superior) que considera sospecha de queratocono
si uno de los dos datos estan por encima de 2 desviaciones estandar (DS) de la
media, y queratocono si uno de los dos esta 3 DS por encima de la media (77). Esto
fue modificado por McDonnell, que establecio el criterio de queratocono en K central
de 47.2, indice I-S igual o por encima de 1.4 y una diferencia queratométrica entre
ambos ojos de 1 D (78). Los criterios de Maeda se basan en el indice de queratocono
(KCI) basado a su vez en el analisis de 8 indices del mapa corneal y un &rbol de
decisiones binario (79), que cuando es superior a 0% se codifica con “similaridad a
queratocono”, con una sensibilidad y especificidad del 98 y 99% respectivamente
(75,80). El indice de porcentaje de queratocono (KISA%) se incorpora en los

topégrafos TMS (Tomey Corp, Nagoya, Japon), y usa el valor de K (media ponderada
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del valor dioptrico paracentral), indice I-S, toricidad corneal y valor de la toricidad

corneal no ortogonal (SRAX) segun la férmula

K X1 —S§ X Cilindro Xx SRAX x 100

0 =
KISA% 300

Cuando KISA% es mayor de 100 se considera susceptible de queratocono y es muy
sensible y especifico en separar cérneas normales de queratocoénicas (77,81,82). El
indice de prediccion de queratocono (KPI) se obtiene de otros 7 parametros: SimK
(queratometria simulada), DSI (indice de sector diferencial), OSI (indice de sector
opuesto), CSI (indice centro/alrededor), SAl, IAl (indice de astigmatismo irregular), y

AA (porcentaje de area analizada) segun la formula:

KPI = 0.30 + 0.01 (—41.23 — 0.15 X DSI + 1.18 X OSI + 1.49 X CSI + 4.13 x SAl
— 0.60SimK1 + 1.08 X SimK2 — 3.74 X IAl + 0.10 X AA

Valores por encima de 0.38 se consideran patolégicos con una sensibilidad del 85% y
una especificidad del 100% (75,83). Otros descriptores de aparatos especificos como
el Pentacam® (Oculus Optikgerate GmbH, Wetzlar, Alemania) se han desarrollado con
algoritmos propietarios, como los indices de variacion de superficie, indice de
asimetria vertical, indice de queratocono, indice de centro de queratocono,

coeficientes de aberracion, indices de descentrado y asimetria de alturas (5,84).

El analisis digital de la imagen proyectada por discos de Placido ha demostrado ser
una herramienta valida para el diagnéstico del queratocono, evitando el uso de datos
obtenidos indirectamente (85), pese a que la repetibilidad de los indices presenta un
mayor error estandar en pacientes con queratocono que en cérneas normales, en
tomas realizadas en la misma visita, y entre visitas, con el topégrafo TMS-1 (Tomey
Corp) (76). Importando con un software externo (OSUCTT®, Ohio State University,
Columbus, OH, USA) las mediciones de 3 topografos (Alcon EyeMap, TMS-1,
Keratron) y valorando diferentes indices, se han conseguido buenas correlaciones con
los indices de los aparatos nativos, pero esta correlacion decaia al comparar algunos

indices entre los diferentes aparatos (no comparables) (86).

En el andlisis de la cara posterior corneal en el queratocono han mostrado ser factores

de despistaje la elevacion y la curvatura; concretamente la maxima elevacion posterior
en los 5 mm centrales (87) y el ratio entre esta y la esfera mejor ajustada (best fit
sphere, BFS) posterior (1.874+/-0.532 en queratoconos y 1.103+/-0.462 en
sospechas)(88). También valores de la BFS posterior por encima de las 54.0 D deben

ser sospechosos si la BFS anterior esta en rango de normalidad (89).
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El analisis aberrométrico corneal, concretamente el de la cara anterior, ha demostrado

su efectividad en el diagndstico y en su estadificacion (90). Un coma vertical elevado o
valores altos del RMS (root mean square) del coma-like se han asociado a
gueratoconos o casos sospechosos (90,91). Estas aberraciones de alto orden se han
empleado para la clasificacion en estadios y la deteccién (90). También la
aberrometria de la cara posterior ha sido util, concretamente el RMS del coma primario
anterior/posterior (17,66,92). En cualquier caso, es mas Uutil la aberrometria corneal
que la total del ojo, ya que se puede hacer un analisis exhaustivo sin la limitacion del
area pupilar (5).

El estudio paquimétrico se considera hoy fundamental, y es realizado gracias a los

sistemas Scheimpflug, OCT, o los basados en ldmpara de hendidura. Tanto los mapas
que muestran la morfologia de las areas mas delgadas, como el desplazamiento del
punto mas fino respecto al centro, asi como el porcentaje de incremento de grosor
desde el punto mas fino hacia la periferia y el porcentaje de variacién de las curvas
anterior y posterior centradas en el punto mas fino, son capaces de mostrar casos
sospechosos que no habian sido detectados con tecnologia de disco de Placido (93).
También se ha encontrado una morfologia caracteristica en “donut” en las medidas del

grosor del epitelio corneal alrededor del cono (94).

El volumen corneal se ha identificado recientemente como un factor de despistaje para

gueratocono. En Pentacam, concretamente las cérneas normales tuvieron 60.83+/-

3.27 mm?, y los queratoconos moderados 57.98+/- 2.65 mm?(70).

La biomecanica corneal es mas dificil de estudiar, y solo hay un aparato actualmente

comercializado para esto, que es el ORA (Ocular Response Analyzer, Reichert Inc,
Buffalo, NY, USA) que analiza la reaccion de la cornea a un proceso de aplanacion
bidireccional, obteniéndose dos indices, la histéresis corneal (CH), relacionada con la
viscosidad corneal, y el factor de resistencia corneal (CRF) obtenido mediante un
algoritmo propietario, y que esté en relacion con la elasticidad de la cornea. Ambos se

encuentran reducidos en el queratocono (95).

No se deben olvidar diferentes artefactos que pueden llevar a un error de diagndstico,
como posicion incorrecta del paciente durante la topografia, ya que la presion
palpebral segun la posicion de la mirada puede alterar la superficie anterior. Otros
errores pueden venir del moldeamiento corneal inducido por lentes de contacto,
especialmente por las RGP (rigidas gas permeables), que deben haberse retirado 3
semanas antes de la exploracién; y por inestabilidad de la pelicula lagrimal que puede

producir epiteliopatias que alteren la toma de resultados, por lo que es conveniente
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tomar las imagenes topograficas nada mas parpadear (5). Otro problema es la falta de
comparabilidad entre indices tomados con diferentes aparatos. Datos tomados con 3
topografos diferentes pero analizados con un sistema comdn mostraron consistencia
respecto a los aparatos nativos, pero algunas diferencias en los mismos indices de

diferentes topografos (86).

En cualquier caso, ninguna prueba en si misma es diagndéstica al 100%, y deben
analizarse cuidadosamente la combinacién de varias de ellas, desde la anamnesis,
pasando por la exploracion en ladmpara de hendidura, hasta las diferentes
exploraciones e indices topograficos. De hecho, ya se emplean sistemas
automatizados de clasificadores de arbol de decisién, que basandose en fotografia
Scheimpflug (Galilei, Ziemer Ophthalmic Systems AG, Port, Suiza), y a través de 55
parametros diferentes, han sido capaces de discriminar entre ojos normales y
gueratoconos con una sensibilidad del 100% y especificidad del 99.5%, y entre ojos
normales y formas fruste de queratocono con sensibilidad del 93.6% y especificidad
del 97.2%. Las variables mas discriminantes mostraron ser la asimetria en la
asfericidad posterior (indice de asimetria de asfericidad) con punto de corte para
queratocono de 34.5 um y para forma fruste de 21.5 um; y el volumen corneal, con
punto de corte para forma fruste de 30.8 mm? (96). Otros sistemas automatizados de
clasificacion se han empleado mezclando fotografia Scheimpflug y disco de Placido
(topoégrafo Sirius, CSO, Florencia, lItalia) con también excelentes resultados de

discriminacién (97-99).
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1.5 ESTADIFICACION Y CLASIFICACION

Se han intentado numerosas clasificaciones del queratocono, principalmente
encaminadas en primer lugar a la discriminacién de los casos sospechosos; en
segundo lugar al tratamiento adecuado en cada estadio; y en tercer lugar al
prondstico. Otra utilidad de las mismas ha sido la validaciébn de diferentes indices

como métodos de discriminacion.

La clasificacibn mas utilizada ha sido hasta los ultimos afios la de Rabinowitz (79)
(Tabla 1), o la de Amsler-Krumeich (66,100) (Tabla 2), basada en datos clinicos y
topograficos de disco de Placido. Con la aparicién de nuevos sistemas de topografia y
aberrometria, se han desarrollado clasificaciones que combinan aberraciones de alto
orden con la anterior (Tablas 3 y 4) (90,101). Y actualmente, y con finalidad
principalmente terapéutica para el implante de segmentos intraestromales, se han
desarrollado clasificaciones basadas también en la morfologia, como la SAANA y la de
Alfonso, y otras basadas en la agudeza visual corregida preoperatoria, como la de Alié

y Vega-Estrada (Tabla 5) (91,102), que complementan las anteriores.

Tabla 1. Clasificaciéon de Rabinowitz(79)

Queratocono Adelgazamiento estromal y uno de: estrias de VVogt o anillo
de Fleischer o signo de Munson o “tijeras” en retinoscopia

Queratocono precoz No signos en lampara de hendidura. “Tijeras” en
retinoscopia y topografia en lazo asimétrico con ejes
inclinados

Sospecha de No signos en lampara de hendidura. No “tijeras” en

gueratocono retinoscopia. Topografia en lazo asimétrico con ejes
inclinados

Normal No signos en lampara de hendidura. No “tijeras” en
retinoscopia. No topografia en lazo asimétrico con ejes
inclinados
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Tabla 2. Clasificacion de Amsler Krumeich del queratocono(66,100)

Paquimetria Miopia o astigmatismo
(um) minima inducido
I 555

SN

200 No medible Cicatriz corneal

3 53-55 300 — 400 [-8,-10]D No cicatriz
48-53 >400 [-5,-8]D No cicatriz
<48 >500 Miopia o Incurvamiento

astigmatismo excéntrico
inducido <5.0D

Tabla 3. Modificacidn de Alié-Shabayek basada en la aberrometria de la clasificacion de
Amsler Krumeich del queratocono(90)

GRADO CARACTERISTICAS CLINICAS

Grado | K central <48 D
Aberracion comética 1.5a2 um
No cicatrices
Grado Il K central >48 D < 53D
Aberracion comética 2.5 a 3 um
No cicatrices
Paquimetria minima >400 pum
Grado 11 K central <58D
Aberraciéon comatica 3.5a 4 um
No cicatrices
Paquimetria minima >300 pm <400 um
Grado IV K central >58D
Aberracion comatica > 4.5 um
Cicatrices corneales
Paquimetria minima < 300 um
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Tabla 4.Esquema de estadificacion de Keratoconus Severity Score (KSS)(101)

GRADO CARACTERISTICAS CLINICAS
KSS

No afecto. Topografia normal
Requerido:
No cicatrices
No signos en lampara de hendidura de queratocono
Patron sagital tipico
Potencia corneal media (ACP) <47.75 D
Error RMS HOA < 0.65
No afecto. Topografia atipica
Requerido:
No cicatrices
No signos en lampara de hendidura de queratocono
Patrén sagital atipico: patrén irregular o lazo asimétrico superior
o inferior o incurvamiento superior o inferior no mayor de 3.0 D de la
ACP
Potencia corneal media (ACP) <48 D
Error RMS HOA <1.00
Topografia sospechosa
Requerido:
No cicatrices
No signos en lampara de hendidura de queratocono
Patron sagital con areas aisladas de incurvamiento: patron de
incurvamiento superior, o inferior o central
Caracteristicas adicionales:
Potencia corneal media (ACP) <49.0D o
Error RMS HOA > 1 <1.50
Afectado. Enfermedad leve
Requerido:
No cicatrices
Posibles signos en lampara de hendidura de queratocono
Patrén sagital consistente con queratocono
Caracteristicas adicionales:
Potencia corneal media (ACP) <52.0D o
Error RMS HOA > 1.50 <3.50
Afectado. Enfermedad moderada
Requerido:
Debe haber signos en lampara de hendidura de queratocono
Patrén sagital consistente con queratocono
Caracteristicas adicionales:
Potencia corneal media (ACP) > 52.0 D <56.0 D o
Error RMS HOA >3.50<5.750
Cicatrizacion corneal grado CLEK hasta 3.0
Afectado. Enfermedad grave
Requerido:
Debe haber signos en lampara de hendidura de queratocono
Patron sagital consistente con queratocono
Caracteristicas adicionales:
Potencia corneal media (ACP) >56.0 D o
Error RMS HOA >5.750
Cicatrizacion corneal grado CLEK mayor de 3.5
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Tabla 5.Gradacidn segun la agudeza visual corregida preoperatoria(91,102)

>0,90

0,90> 11 > 0,60
0,60 > III > 0,40
0,40>1V >0,20
<0,20

También se ha descrito una clasificacién de la ectasia post-LASIK basado en los
percentiles 25, 50 y 75 de la agudeza visual corregida (0.05, 0.15 y 0.3
respectivamente), que dividen a los pacientes en 4 grados, y que refleja las
diferencias en equivalente esférico, variacion de la queratometria media desde la
cirugia, la pérdida de agudeza visual corregida y el ratio de tejido corneal retirado

(52). Esta clasificacion se ha mostrado util en las decisiones terapéuticas (64).

1.6 TRATAMIENTO

El manejo del queratoglobo es esencialmente con gafas, dados los riesgos de la
cirugia o del empleo de lentes de contacto rigidas. Si se precisa cirugia para tratar una
perforacion espontanea, entonces esta indicado el uso de un procedimiento lamelar
tecténico de limbo a limbo, sobre el que posteriormente se puede realizar una

gueratoplastia penetrante (1,6,103).

El tratamiento clasico del queratocono y la degeneracién marginal pellcida ha

consistido en primer lugar en la utilizacion de ayudas opticas. Las gafas no suelen ser

utiles, salvo en casos leves poco evolucionados. La principal ayuda 6ptica han sido las
lentes de contacto, principalmente las lentes rigidas gas permeables (RGP), que
obtienen mejores agudezas visuales. Otras lentes de contacto empleadas han sido las
lentes blandas toricas, las blandas de disefio customizado por frente de ondas o
topografia, los piggy-back (normalmente, una lente rigida gas permeable colocada
sobre una blanda), las lentes hibridas y lentes esclerales o semiesclerales de gran
diametro. Pero estos tratamientos también se han asociado a cicatrizacion corneal
(60,104,105).
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Hasta hace pocos afios, el Unico tratamiento posible en casos evolucionados que ya
no toleraban lentes de contacto era el trasplante de cdrnea, concretamente la
gueratoplastia penetrante (1,49). Las indicaciones generalmente aceptadas han sido

baja visidbn con la mejor correccion posible, intolerancia a las lentes de contacto, y
adelgazamiento extremo de la cornea(106). Con estas indicaciones, en el CLEK
(iniciado en 1995), un 12% de los 1065 pacientes con queratocono seguidos durante
8 afos precisé queratoplastia (107). Aunque los resultados de una queratoplastia
penetrante puedan ser buenos, es una técnica con numerosos riesgos, como el
elevado astigmatismo postoperatorio, anisometropia, infecciones, rechazo, catarata o
glaucoma (106). En los ultimos afios han aparecido tres nuevas técnicas que pueden
insertarse en el camino de un queratocono antes de su paso a una queratoplastia
penetrante, llegando incluso a impedir su necesidad. Estas técnicas son el
reforzamiento de la fuerza del colageno corneal mediante riboflavina estimulada con
rayos ultravioleta (cross-linking, CXL); el implante de segmentos de anillo

intracorneales (ICRS); y la queratoplastia lamelar anterior profunda (DALK) (106).

A partir de la segunda mitad de la década de los 90, se comenz0 a utilizar una técnica
quirdrgica en queratoconos progresivos o en aquellos intolerantes a lentes de

contacto, que consistia en implantar segmentos de anillo intracorneales (108-110). Se

basan en el principio de Barraquer de que la adicion de espesor en la cérnea en su
periferia produce un aplanamiento en la parte central de la misma. La situacion de
estos segmentos en la zona corneal de curvatura mas plana provoca una incurvacion
en dicha zona, provocando por acoplamiento el aplanamiento en el area corneal
perpendicular. El resultado correctivo es proporcional al grosor del segmento e
inversamente proporcional al diametro del mismo (111-113). Al principio se emplearon
anillos casi completos con el fin de mejorar miopias (114-116), para posteriormente
emplearse en forma de segmentos de menor tamafio para la correccion de
gueratoconos (109,110,117). El objetivo de este tratamiento es la regularizaciéon de la
superficie corneal, consiguiendo con ello la mejoria de la agudeza visual, la
disminucién en las aberraciones, la posibilidad de poder adaptar de nuevo lentes de
contacto que previamente no era posible, y retrasar la necesidad de una queratoplastia
(118). Estos ICRS tienen un efecto reversible al retirarlos, volviendo al estado

refractivo y a la agudeza visual preoperatoria (119,120).

En numerosos estudios se ha mostrado mejoria con implante de ICRS en la agudeza
visual de pacientes con queratocono, tanto no corregida como con la mejor correccion,
asi como una disminucibn en el equivalente esférico, la queratometria y el

astigmatismo topogréfico y refractivo (7,20,102,108,111,120-138). Ademas, pueden
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retrasar, si no suprimir, la necesidad de ir a un trasplante (108,121,126-130,134,139);
y pueden convertir a una persona no tolerante en una tolerante de nuevo a las lentes

de contacto al normalizar el perfil corneal (117).

Hay diferentes modelos de segmentos de anillo comercializados (Tabla 6). Los Intacs
(Addition Technology, California, USA) tienen una longitud de arco de 150° y un
diametro interno en dos clases: Intacs, de seccidn hexagonal, (6.77 mm); e Intacs SK,
de seccion eliptica (6 mm), con grosores entre 250 um y 450 um. Otros modelos se
basan en los anillos tipo Ferrara, comercializados como KeraRing (Mediphacos, Belo
Horizonte, Brasil), FerraraRing (AJL, Vitoria, Espafia y previamente VisionTech, Belo
Horizonte, Brasil) y CornealRing (VisionTech, Belo Horizonte, Brasil), que son de
seccion triangular, y comercializados en distintos didmetros de zona optica (5 mm y 6
mm), y diferentes longitudes de arco (desde 90° hasta 210°). Sus grosores (distancia
desde la base hasta la punta) van desde 150 um a 350 um; y la anchura de la base es
de 600 um para los ICRS de zona Optica de 5 mm, y 800 um en los de zona éptica de
6 mm. Su didametro interno es de 4.4 mm para los modelos de area 6ptica de 5 mm de
FerraraRing y KeraRing, 4.7 mm para CornealRing, y 5.6 mm en los modelos de area
Optica de 6 mm de Ferrara y Kera. Todos ellos tienen en comun que estan fabricados
con polimetiimetacrilato (PMMA), presentan agujeros en sus extremos para su
manipulacion, y se implantan entre un 70 y un 80% del espesor corneal. Y se
diferencian, ademas de en la forma de su seccion, en la inclinacion de la base
(FerraraRing y KeraRing son paralelas a iris, y CornealRing e Intacs son inclinadas,
mas paralelas a la curvatura de la cérnea); entre los de seccion triangular, Cornealring
tiene el vértice superior redondeado, y se trata de un triangulo escaleno, no isésceles,
como KeraRing de zona Optica de 6 mm (KeraRing SI6), que es un triangulo escaleno
de vértice superior truncado (111). Aquellos ICRS con bordes redondeados parecen
dispersar menos la luz y por tanto generar menos halos que los que tienen angulos
marcados. Cuanto mas proximos al eje visual, también aumenta la probabilidad de

tener halos y deslumbramiento.

Hay series demostrando que KeraRing tiene una mejoria en la agudeza visual mayor
gue Intacs, posiblemente por su mayor efecto al estar mas cerca del centro (140). Y
otras en las que anillos de Ferrara no eran mejores que Intacs pero tenian mas
dispersion de la luz y menor sensibilidad al contraste (el modelo de zona Optica de 5
mm) (132). También se ha mostrado completa equiparabilidad en prondstico visual,
queratometria, refraccion, topografia y aberraciones de alto orden entre Intacs SK y

KeraRing de zona optica de 6 mm (133). Y la extension de la longitud de arco del
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ICRS también ha sido valorada. El implante de un solo ICRS de Ferrara de zona Optica
de 5 mm de 210° ha demostrado un efecto similar a la utilizacion de otros ICRS en
cuanto a mejora de la agudeza visual, queratometria y equivalente esférico. El efecto
sobre el cilindro queratométrico parece ser menor, pero mayor su descenso de la K
media y la asfericidad (129,138). No hay estudios randomizados que saquen
conclusiones definitivas respecto a los diferentes modelos de ICRS (117). Existen
también anillos de circunferencia completa que se insertan en un bolsillo intracorneal
centrados en la pupila. Son los Myoring ICR (Dioptex GmbH, Linz, Austria), y que han
mostrado mejorias en agudezas visuales corregidas y no corregidas, en la esfera y
cilindro refractivos, en la queratometria media y en astigmatismo corneal, asi como en
el coma primario. No se mostraron cambios en las caracteristicas biomecanicas con el
ORA®, y empeord la aberracion esférica, posiblemente por la influencia que el
pequefio tamafio de los implantes genera sobre la asfericidad. La magnitud de estas

mejoras es superior a los resultados obtenidos con ICRS (141-144).

Tabla 6. Diferentes modelos de ICRS

AJL Espafia  Trianguo 44 mm 56 mm  90° 150- No
VisionTech  Brasil isosceles 120° 350pum
160° cada
S4mm 6.6mm 510 50 um
Mediphacos  Brasil Triangulo 44 mm 5.6 mm  90° 150- No
isdsceles 120° 350um
150° cada
Tianguo 54 mm 6.6mm 160° 50 um
escaleno 210°
romo 355°
Visiontech Brasil Triangulo 4.7 mm 59mm  155° 150- 12°
escaleno 350um
romo Cada
50 um
Addition USA Hexagonal ~ 6.77 8.1mm  150° 250 -  23°
Technology mm 450pum
cada
50 um
Addition USA Eliptco 6 mm 7.4mm  150° 400y 23°
Technology 450pum
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El punto en que se realiza la incisién se encuentra entre la variables que afectan a los
resultados refractivos, queratométricos y topogréaficos. En los inicios de los ICRS se
empleaba por comodidad el meridiano horizontal, independientemente del eje corneal
mas curvo (109). Posteriormente se ha generalizado su localizacion bien en el eje
refractivo mas positivo, bien en el queratométrico mas curvo, como indican la mayoria
de los nomogramas empiricos. Hay estudios mostrando que al poner segmentos
oblicuos al eje més curvo del astigmatismo el efecto es menor (145). Sin embargo, hay
muy pocos estudios que contemplen esta variable. En uno de ellos, Pifiero ya mostré
que haciendo la incisiébn en el meridiano méas curvo, el resultado astigmatico era
inferior al esperado (146). Y Tu, en dos estudios consecutivos empleando Intacs de
grosor constante, sefial6 que al hacer las incisiones a 90° y colocar los ICRS alrededor
del meridiano vertical se producia el maximo aplanamiento en el eje ortogonal a la
incision, independientemente de la zona de maxima curvatura preoperatoria, siendo
mayor el efecto en estadios de Krumeich 4 que en 1 a 3 (147). Posteriormente
generalizd esta afirmacion para todos los meridianos, con lo que reducia el
astigmatismo de un modo superior al hacer la incision en el eje méas plano que si la
hacia en el mas curvo u oblicuo a éste (148). La disparidad de estos estudios respecto
a previos se basa en que no utilizan el equivalente esférico ni el componente esférico y
cilindrico como variables independientes de una potencia refractiva, sino como una

sola variable dependiente (147,148).

El tunel a través del cual se implantan los segmentos puede ser realizado mediante
una técnica manual o bien con laser de femtosegundo. Para realizar los tineles por
procedimientos mecanicos manuales se emplean unas espatulas tunelizadoras
semicirculares (espatulas de Ferrara), que en el caso de los Intacs pude ser facilitada
con la utilizacion de sistemas de vacio. El laser de femtosegundo es un laser
fotodisruptivo, que opera en el espectro proximo al infrarrojo (1053 nm), y que no se
absorbe por los medios Opticos. Pulsos de muy corta duracion (femtosegundos) a
partir de un laser de cristal de neodimio de estado sélido generan una gran cantidad
de energia que puede ser enfocada en spots de 5 um con una precision de 1 um que
son capaces de formar plasma a alta temperatura, que a su vez forma una onda de
choque y burbujas (118,149). La mayoria de los estudios publicados se refieren a la
técnica con laser (7,111,122,123,150), y pocos tienen referencia a la fiabilidad de los
implantes con técnica manual (108,136,151). Algunos estudios que han comparado
ambas técnicas han mostrado mas fiabilidad en la técnica con laser y menos

complicaciones (especialmente en defectos epiteliales y riesgo de perforacion), datos
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posiblemente dependientes de la experiencia del cirujano. Pero los resultados
queratométricos (K media), de curvatura (aberraciones de alto orden, indice I-S) y
clinicos (agudezas visuales con y sin correccion, equivalente esférico, astigmatismo y
esfera refractivos) han sido semejantes (122,152-154). En uno de ellos (122),
retrospectivo, se compararon estos datos entre tuneles manuales y con laser de
femtosegundo, y en cada tunelizacién, ICRS de tipo Intacs o KeraRing. La mayoria de
las complicaciones se produjeron en la técnica manual con Intacs, no con KeraRing. Y
en otro, prospectivo y randomizado (152), con KeraRing de 5 mm y 160° de arco pero
diferente nimero y grosor segun tipo de ectasia, los resultados fueron iguales en
agudeza visual corregida y no corregida, queratometria, equivalente esférico, y esfera
y cilindro manifiestos. Solo hubo ligeramente mas complicaciones en la técnica
manual. El elevado coste de los laseres de femtosegundo ha hecho que en la mayoria
de los hospitales publicos espafioles que llevan a cabo estos implantes se haga con la

técnica manual.

Ademas los ICRS pueden afectar de modo diferente en cada estadio del queratocono.
Se han buscado factores predictivos del resultado basados en el tipo de cono, su
posicion, el estadio de la enfermedad, la vision preoperatoria, etc. En general, los
diferentes estudios encuentran mejorias de resultados superiores cuanto menor es el
estadio. Algunos refieren mejoras significativas en queratoconos en estadios 1y 2 de
Amsler Krumeich tanto en agudeza visual corregida como en no corregida, en
astigmatismo y en error refractivo (140), pero menor efecto en estadio 3 (155); y otros
lo que demuestran es que los estadios 4 mejoran menos que los demas (123), o que
incluso empeoran (154), aunque sus queratometrias medias disminuyan mas (123).
Otra forma de tratar de saber qué pacientes se pueden beneficiar del implante de
ICRS es un modelo matematico basado en la mejor agudeza visual corregida
preoperatoria y la queratometria, y que tiene una sensibilidad del 88.1% y una
especificidad del 83.3%, y que demuestra que los pacientes que mejoran mas son
aquellos que tenian una peor agudeza preoperatoria (156). Este dato ha sido
corroborado en estudios posteriores, en los que se ha comprobado que incluso los
pacientes que empeoraban su vision, tenian mejorias en los datos queratométricos y
de equivalente esférico (102). Clasificando los pacientes por su agudeza visual
corregida preoperatoria, los que tenian las mejores agudezas (grado |) empeoraban su
mejor agudeza tras los implantes de ICRS (102,130). La agudeza visual no siempre se
correlaciona con  parametros  geométricos  (topograficos,  paquimétricos,
aberrométricos). Esto significa que un paciente con muy mala agudeza visual no

siempre tiene una morfologia extremadamente alterada. Y eso, junto con que la
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clasificacion de Amsler Krumeich no utiliza la agudeza visual, explica la aparente
contradicciébn de que tengan peor prondstico con ICRS los estadios 4, y mejor
prondstico las peores visiones (102,117).

Otro dato sobre el efecto de los ICRS en cérneas queratoconicas es la respuesta
biomecénica: no se han producido cambios ni mejoras medidas con el ORA® en la

histéresis corneal (HC) ni en el factor de resistencia corneal (CRF) (131,157).

Y respecto a la sensibilidad al contraste, hay dos estudios al respecto; en uno de ellos
al comparar ICRS de zona optica de 5 mm (KeraRing) con otro de 7 mm (Intacs) solo
encuentra como diferencia entre ellos la menor sensibilidad al contraste en los de zona
Optica de 5 mm, y esto lo correlaciona con el didmetro pupilar (peor cuanto mayor
diametro) (132). Pero en otro prospectivo con ICRS de zona Optica de 5 mm
(KeraRing), se encuentra que la agudeza visual corregida de alto y de bajo contraste,
asi como el test de sensibilidad al contraste, mejoran en condiciones fotdpicas tras el

implante, y que en condiciones escotdpicas no empeoraban (158).

Pero el dato que plante6 mas dudas en un principio fue la perdurabilidad del efecto.
Comienzan ahora a aparecer los primeros estudios a largo plazo confirmando la
persistencia del efecto posquirdrgico a los 5 afios (108,126—-128,134,139), e incluso a
los 10 afios (127). Sin embargo algunos autores encuentran un ligero ascenso en la
gueratometria media a 5 aflos aunque no significativa (139), y otros un empeoramiento
de la queratometria en el tercer afio, que al cuarto afio se hace menos acusada (121).
Pero los estudios que hacen plantear mas dudas son aquellos que estudian la
progresion a largo plazo basandose en dividir los pacientes en aquellos que
presentaban progresién en el momento del implante de ICRS y aquellos que no. Uno
de ellos encuentra que progresa un pequefio porcentaje de casos a largo plazo, pero
que no hay diferencias entre los que progresaban antes que los que no lo hacian (no
progresion de 91,3% y 92,9% respectivamente) (134). Sin embargo, en otro estudio se
concluye que los casos estables preoperatorios mantienen la mejoria a 5 afios, pero el
grupo de progresion preoperatorio tiene una mejoria a corto plazo que se pierde a 5
afos, tanto la agudeza visual no corregida como la corregida, el equivalente esférico y
el cilindro manifiesto, y en la queratometria (130), y en otro mas actual se concreta que

el grupo que mantiene la progresion son los menores de 30 afios (159).

En la degeneracion marginal peltcida también se han empleado estos segmentos
de anillo, aunque han comenzado a implantarse mas tarde (160). Hasta entonces, se
habian empleado en casos evolucionados tanto la queratoplastia penetrante (para la

que son malos candidatos ya que la trepanacion debe ser muy periférica para salvar la
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zona de adelgazamiento, lo que conlleva alto riesgo de rechazo (1)) como la
gueratoplastia lamelar sectorial en semiluna junto a extirpaciones lamelares en cuia
(161). El empleo de ICRS en la DMP ha demostrado mejorar la agudeza visual no
corregida (162,163), la mejor corregida, el equivalente esférico, la queratometria
media, el astigmatismo (7,162,163) y aberraciones coma-like y de alto orden (7). Se ha
postulado la utilizacion de uno o dos segmentos, e incluso de un Unico segmento de
hasta 210° de arco (164).

La ectasia post-LASIK ha sido tratada de diferentes maneras. Estas incluyen las

lentes de contacto de diferentes tipos, como las rigidas gas-permeables (RGP), las

blandas customizadas guiadas por topografia o frente de ondas, las hibridas, o los
tandem blanda-RGP; cross-linking de colageno corneal (CXL), gueratectomia

fotorrefractiva (PRK) con CXL simultdneo, trasplante corneal e implante de ICRS(104).

Este ultimo tratamiento destaca por su sencillez y reversibilidad (64). Se ha descrito la
utilizacion tanto de anillos tipo Ferrara como de tipo Intacs, asi como su implante
manual o con laser de femtosegundo (11,20,64,165). Han demostrado que son mas
atiles en casos avanzados, concretamente en el estadio IV (Tabla 5), y que en el
estadio | son incluso contraproducentes (64). En general, mejoran la agudeza visual
corregida, el cilindro y la queratometria media (11,20,64,165). Los resultados son
semejantes aungque algun estudio parece mostrar mas complicaciones con Intacs y

con técnica manual(20). También se ha empleado terapia combinada en el mismo dia

de CXL e ICRS, con mejoria a tres afios en agudeza visual corregida y no corregida,

equivalente esférico, cilindro y queratometria maxima (166).

Se han realizado diferentes estudios evaluando la profundidad de implantacidon de los

ICRS, asi como su inclinacién e influencia de la posiciéon en diferentes parametros
corneales, en taneles realizados mediante técnica manual (167), como con
femtosegundo(150), asi como comparando los dos tipos de tuneles (168,169); y esto
realizado mediante tomografia de coherencia 6ptica(OCT) (167-169), o con camara de
Scheimpflug rotatoria (Pentacam®) (150). Algunos estudios han sefialado que el
implante con ambas técnicas tiende a ser mas superficial que lo planeado (169), pero
en otros mas profundo (150); y con mas fiabilidad en los realizados con laser de
femtosegundo, aunque de modo muy leve (168,169), por lo que en los estudios
estadisticos no han encontrado diferencias significativas entre ellos (169). Los tuneles
manuales tienden a superficializarse en la parte distal a la incision en un solo estudio
(167), cosa que no sucede con laser de femtosegundo(150). La compresion fraccional
realizada sobre el estroma suprayacente al anillo ha mostrado ser mayor en

segmentos implantados mas superficialmente (167). Esto podria influir en la
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superficializacion de los segmentos que se produce en algunos casos a largo plazo
(150,168). Un estudio aprovecha la utilizacion de un OCT 3D customizado para
mostrar que en el postoperatorio se produce una aplanacién corneal que es mayor en
el meridiano horizontal que en el vertical, esta aplanacion es mayor en la superficie
anterior si el diametro del segmento es menor, y lo mismo sucede en la superficie
posterior aunque en menor medida. Y esto se debe a que en algunos casos en vez de
aplanarse la curvatura posterior se profundiza, y es en los casos tratados mediante un
anillo de 90° afiadido a uno de 160°. También sefialaron que el punto de minima
paquimetria tiende a centrarse tras el implante (168).

Otras terapias empleadas han sido la combinacién de ICRS con el cross-linking del

colageno corneal (CXL). El implante de ICRS no parece tener un efecto definitivo
sobre la progresion del queratocono. Algunos estudios han mostrado progresiones a
medio plazo tras ICRS. CXL tiene el potencial de detener la progresion de la
enfermedad al reforzar y estabilizar las lamelas de colageno estromal corneal. En
revisiones sistematicas y meta-andlisis de CXL desbridando el epitelio, se ha descrito
la mejora de la queratometria maxima y media a 12 meses de entre 1y 2 dioptrias, del
astigmatismo entre 0.4 y 0.7 dioptrias, mejora a ese plazo de la mejor agudeza
corregida, con estabilidad de resultados a 18 meses y escasas complicaciones,
aungue se destaca la escasa calidad de los estudios de los que provienen esos meta-
analisis (170,171). La combinacion de ambas técnicas tiene al parecer un potencial
sinérgico (117), incluso con CXL transepitelial(172), y se han realizado numerosos
estudios, la mayoria de ellos con su realizacién simultanea (173,174). En un estudio
randomizado se demostré6 que habia una mejoria superior (en agudeza visual
corregida, cilindro y queratometria), realizando ICRS seguido de CXL que si se hacia
en el orden inverso (175). También se ha combinado ICRS, CXL y queratectomia
fotorrefractiva (PRK) con buenos resultados en queratoconos moderados, tanto en
procedimientos realizados el mismo dia (176), como separados en el tiempo (177).
Han demostrado mejoras en la agudeza visual corregida y no corregida, en
equivalente esférico manifiesto, queratometria y aberraciones totales de alto orden. Y
en queratoconos tras queratoplastia penetrante se han empleado para disminuir el
astigmatismo refractivo y topografico, queratometria central y mejorar la agudeza
visual corregida, recomendandose en estos casos la tunelizaciébn con laser de

femtosegundo para disminuir el riesgo de dehiscencias (151).

Se han descrito multiples complicaciones tras implante de los ICRS. Entre las

intraoperatorias, la colocacion a una profundidad inadecuada, pudiendo ser

excesivamente superficial llegando a perforar la membrana de Bowman, o
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exageradamente profunda con la perforaciébn a camara anterior, con la aparicién de
un fenémeno de Seidel positivo o incluso la caida del anillo a la propia camara; o la
colocacion del anillo demasiado cerca de la incisién impidiendo su cierre, o el

descentrado de los segmentos o su asimetria.

Entre las postoperatorias, la erosién corneal superficial, el melting en el surco o en la
incision, la queratitis infecciosa, la heovascularizacion corneal, la migracién del anillo o
su extrusion, asi como la aparicion de depdsitos en el tanel (178). También se han
descrito caidas tardias a camara anterior (179) y la aparicion de hydrops corneal tras
el implante de ICRS (180,181). El melting corneal de la incision se ha asociado a ICRS
que se encuentran justo bajo ella, provocando que los bordes se encuentren
separados. En un metaestudio se ha calculado su frecuencia en un 0.7%, y se ha
achacado a que la herida dehiscente puede provocar apoptosis de los queratocitos
con liberacion de metaloproteasas (182). Las queratitis infecciosas tras implante de
ICRS pueden aparecer en el postoperatorio inmediato o tardio (meses tras la cirugia)
que precisan de explante de los segmentos y tratamiento antibiético (183); e incluso
ser queratitis estériles que responden a corticoides o a la retirada del ICRS (184).
Respecto a los explantes de ICRS, en un estudio multicéntrico retrospectivo que
mezclaba casos de Intacs con anillos tipo Ferrara, y tineles hechos con sistema
mecanico y laser de femtosegundo, se realizaron 57 sobre 250 implantes (22.8%),
siendo la principal causa, en la mitad de los casos, la extrusién, y en un 38% el fallo
refractivo; en un 6.8% las queratitis y en otro tanto la perforacion por melting. El
seguimiento de los pacientes fue de hasta 8 afios (178). Un porcentaje tan alto de
extrusiones solo se puede explicar por una colocacion demasiado superficial de los
segmentos o bien por una desproporcion entre el grosor corneal y el del segmento
(185). Otros estudios también han tenido altas tasas de extrusion (con Intacs e
implante manual), de hasta el 20% en queratoconos moderados y avanzados (120).
En otra serie retrospectiva de 850 ojos tratados con KeraRing con tunelizacion laser de
femtosegundo, la tasa de complicaciones intra y post operatorias fue del 5.7%, siendo
la mas frecuente la creacién incompleta de ttnel (2.7%), seguido de migracion de los
ICRS (1.3%), malfuncién del laser (0.6%), perforacion endotelial (0.6%), entrada
incorrecta del canal (0.2%), melting corneal (0.2%) y 0.1% de queratitis infecciosa
(186). En general, las diferentes series no muestran tantas extrusiones de anillos sino
como algo residual, por debajo del 3% (136,152). También se ha estudiado el
prondstico tras reoperaciones en ojos con ICRS tipo Ferrara (recambio, reposicion,

adiciébn o extraccidn) con mejorias en la agudeza visual corregida y no corregida y
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queratometria media, lo que habla de la posibilidad de una “segunda oportunidad” tras

resultados primariamente inadecuados (187).

Una caracteristica comun a todos los implantes de ICRS es la aparicion de depdsitos
en los laterales del ICRS, principalmente en su borde interno. Hay muy pocas
descripciones histopatolégicas de ojos con ICRS. Se ha descrito en primer lugar, un
adelgazamiento del epitelio encima del anillo, y un engrosamiento del mismo en la
zona central a los anillos. Se ha descrito también una desestructuracion estromal en
los bordes laterales del segmento, mas marcada en lado interno y, coincidente con el
area de depdsitos, células vimentin+ rellenas de material filipin+, red oil O+ y PAS-,
que sugieren, confirmandose por microscopia electronica, que se trata de queratocitos
activados (miofibroblastos) con depoésitos de colesterol no esterificado (188). Se ha
hipotetizado que el trauma crénico activa queratocitos y los transforma en fenotipo
miofibroblastico, que migran y se acompafia también de migracion de macréfagos y
liberacion de citoquinas. El metabolismo lipidico esté alterado por la acumulacién de
calcio y la inhibicion de la esterasa éacida y la fosfatasa &cida. Esto lleva a la
acumulacién de lipidos intracelulares y muerte celular con acumulo secundario de
lipidos extracelulares, proceso que, por otra parte, es el mismo de la formacién de
placas vasculares (188). También se considera que aquellos anillos con menor
didmetro pueden causar halos y deslumbramiento (132,133). Por otro lado, se ha
descrito un significativo descenso del 10% en el contaje endotelial en aquellos casos
implantados con ICRS tipo CornealRing de grosor igual o mayor de 250 um, no

sucediendo esto con los de menor grosor (189).

Aun no siendo un procedimiento puramente refractivo, tras el implante de los ICRS en
muchas ocasiones los pacientes no precisan correccién Optica, o bien mantienen
buena agudeza visual solo con gafas. En aquellos casos en que no es posible, se
intentan adaptar de nuevo lentes de contacto. Moreira y colaboradores trataron de
adaptar lentes de contacto en 19 casos de queratoconos intolerantes a ellas
previamente al implante de ICRS, y que no obtenian buenas agudezas tras la cirugia,
consiguiéndolo en 17 de ellos. Los otros dos casos, pese a la buena agudeza con
lentillas, terminaron precisando queratoplastia penetrante, por su mala tolerancia a las
mismas. De los 17, a 7 se les adaptaron lentes blandas desechables, a 3 blandas
téricas, 2 lentes blandas customizadas, a 1 un piggy-back, y a 4 casos, lentes RGP
(105).
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2. JUSTIFICACION

Hasta hace pocos afios, el Unico tratamiento posible en casos evolucionados de
ectasia corneal era el trasplante de cérnea (1,49). Aunque los resultados de esta
cirugia puedan ser buenos, tiene numerosos riesgos, como el elevado astigmatismo
postoperatorio, anisometropia, infecciones, rechazo, catarata o glaucoma (106). Por
ello, han aparecido nuevas técnicas que pueden realizarse antes de una
queratoplastia penetrante, llegando incluso a impedir su necesidad. Estas técnicas son
el reforzamiento del coldgeno corneal mediante riboflavina estimulada con rayos
ultravioleta (cross-linking, CXL); el implante de segmentos de anillo intracorneales
(ICRS); y la queratoplastia lamelar anterior profunda (DALK) (106). Entre estos,
destaca el implante de segmentos de anillo intracorneales ya que, conservando la
cOrnea del paciente, mejora la situacion clinica, y se cree que estabiliza la enfermedad
a largo plazo (108-110). Ademas, su efecto es reversible si se precisa su retirada
(119). El tanel a través del cual se implantan los segmentos puede ser tallado
mediante una técnica manual o bien con laser de femtosegundo. Ambos mecanismos
de tunelizacion presentan diferencias en la dificultad quirdrgica y costes, pero se

discute aun si hay diferencias en sus resultados.

En el Hospital “El Escorial”’, un hospital de nivel |, se llevan implantando estos
segmentos intracorneales desde el mes de marzo de 2006 para casos de ectasia
corneal de diferentes etiologias, mediante la técnica de implante manual, siempre por
el mismo cirujano experimentado en la técnica. La aparicion de laseres de
femtosegundo, extremadamente costosos pero de gran precision, hace replantear si la
técnica manual tiene tantos problemas y tan poca fiabilidad como para abandonarla y
asumir el gasto de esta nueva tecnologia. La Sanidad Publica, con unos presupuestos
limitados, debe atender a una poblacion gestionando sus recursos. Nuestro deber
como médicos es atender a los pacientes de la mejor manera posible, sin gastar en
unos pocos lo que podemos necesitar para otros, pero dando a todos los mejores
resultados que la Ciencia pueda ofrecer. De ahi nace la necesidad de evaluar la

fiabilidad de una técnica manual ya consolidada en el tiempo.

Los estudios de seguimiento a largo plazo son escasos, y los pocos que hay, se
refieren esencialmente a parametros de agudeza visual, refraccion y queratometria.
No hay practicamente estudios de variaciones topograficas a largo plazo, tanto de
indices corneales como de morfologia, salvo alguno acerca de algin pardmetro

puntual. De hecho, tampoco hay estudios acerca de las variaciones morfologicas a

45



corto plazo, ni tan siquiera de las variaciones en el estadio de clasificacion de los

queratoconos tras la cirugia.

La predictibilidad de la técnica de tunelizacion manual ha sido pocas veces estudiada,
y con metodologia a veces poco adecuada, especialmente para nuestro medio en el
gque mayoritariamente se emplean segmentos de base paralela al iris. No hay estudios
que busqguen la fiabilidad de la realizacion del tinel, sino de la profundidad de la
colocacion de los segmentos, con los defectos de medicion que conllevan. Tampoco
hay estudios acerca de la fiabilidad en la localizacion en el plano coronal de los
segmentos respecto a lo planeado preoperatorio.

Asimismo, no hay estudios que busquen complicaciones a largo plazo. Todos los que
hay son o descripciones de complicaciones puntuales, o series de casos con

referencias a complicaciones intraoperatorias y en el postoperatorio inmediato.

Mucho de lo publicado, ademas, son series multicéntricas, con varios cirujanos
operando, y diferentes oftalmélogos evaluando e indicando cirugia con criterios que

pueden ser variables.

Por todo ello, se hace necesario realizar un estudio que contemple de forma
exhaustiva el implante de ICRS mediante técnica manual a medio o largo plazo, con
una estabilidad (cirujano Unico, oftalmélogo en consulta Unico, que estudia los casos,
indica y analiza los resultados con un criterio inico) que minimice las diferencias en los
criterios médicos de indicacion, y en los métodos quirlrgicos de realizacién, en un
hospital de nivel I. Y que evalle los resultados visuales, queratométricos, refractivos,
topograficos (indices ampliados y morfoldgicos) y de variacion en la estadificacién de
los queratoconos; que determine la predictibilidad del método de implante, y que

determine las complicaciones existentes y si aparecen otras nuevas a largo plazo.
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lll. HIPOTESIS Y OBJETIVOS
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3. HIPOTESIS

En base a lo anteriormente expuesto se plantean las siguientes hipétesis:

1. El tratamiento mediante implante manual de segmentos de anillo intracorneales se

asocia con una mejoria en la vision de los pacientes afectos de ectasias corneales

2. El tratamiento mediante implante manual de segmentos de anillo intracorneales en

estos pacientes es fiable y seguro al ser realizado en un hospital de nivel |
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4. OBJETIVOS PRINCIPALES

1. Describir los datos epidemioldgicos, clinicos, quirdrgicos y de seguimiento de
los pacientes tratados con la técnica.

2. Describir la variacion tras la cirugia, de indicadores de estado del paciente y de
gravedad de la enfermedad, respecto al estado preoperatorio:
2.1 Agudeza visual y refraccion. Variacion a tres meses y a maxima
latencia
2.1.1 Andlisis de valores de agudeza visual (sin correccién
y mejor corregida)

2.1.2 Analisis de los valores de refraccion

2.2 Indicadores topogréficos.
2.2.1 Andlisis de valores de indicadores topograficos
disponibles que actien como marcadores de
gravedad de la enfermedad. Variacion a 3 meses y a
méaxima latencia.
2.2.2 Andlisis del cambio en los patrones morfologicos a 3
meses

2.3 Estadificacion de los queratoconos

3. Medir la predictibilidad de la técnica quirargica :
3.1 Localizacion de la incision
3.2 Localizacion de la posicion del segmento

3.3 Profundidad del implante
4. Describir y analizar las complicaciones e incidencias:

4.1 Complicaciones intraoperatorias

4.2 Complicaciones postoperatorias
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IV. MATERIAL Y METODOS
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1. SUJETOS
2. EVALUACION DE LOS HISTORIALES CLINICOS
3. PROCEDIMIENTO QUIRURGICO
3.1 Técnica Quirdrgica
3.2 Segmentos de Anillo Intracorneales Implantados
3.3 Periodo de Intervenciones
3.4 Tiempo de Seguimiento
4. METODOLOGIA DE ESTUDIO ESTADISTICO

5. MEDIOS INFORMATICOS

1. SUJETOS

Disefio del estudio: Estudio retrospectivo observacional de seguimiento. En él se
compara una situacion de enfermedad previa a un procedimiento quirdrgico, y la
situacion posterior a dicho procedimiento, hablando asi de efectividad y seguridad

pese a no realizarse un estudio experimental.

Ambito del estudio: Hospital “El Escorial’. Este es un hospital de grupo 1 (comarcal)
del Servicio Madrilefio de Salud (Comunidad de Madrid, Espafia), de gestién publica
directa. Su poblacién de referencia era de 139.313 habitantes a fecha 31 de diciembre
de 2011.

Criterios de inclusiéon: Ojos de pacientes diagnosticados de ectasia corneal, a los
gue de modo consecutivo se ha realizado implante de segmentos de anillo
intracorneales con motivo de su avanzado estado, su progresion, su baja AV o
intolerancia a las lentes de contacto. Todos los pacientes fueron intervenidos por un

mismo cirujano (el autor del estudio).

Periodo de inclusidon: Desde el 1 de marzo de 2006 al 14 de mayo de 2014.
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Criterios de exclusion: Se excluyen del estudio agregado de resultados a los
pacientes cuyo seguimiento sea inferior a tres meses y a los 0jos que se haya
producido extrusion de algin segmento en los tres primeros meses. Estos casos se
emplean para el estudio epidemioldgico de pacientes tratados, pero no para el de
resultados.

2. EVALUACION DE HISTORIALES CLINICOS

Se obtienen los historiales clinicos, topografias corneales y tomografias de coherencia
Optica de segmento anterior que estén disponibles de 50 ojos de 35 pacientes que
cumplian los criterios de inclusién intervenidos en ese periodo. Los historiales clinicos
se encuentran disponibles en formato de historia electronica (programa "Selene" de
Siemens) desde abril de 2009, con los episodios anteriores escaneados en dicho
programa; aquellos historiales en los que se observo la falta de algun dato escaneado
se solicitaron los historiales originales al archivo en papel del Hospital.

OBJETIVO 1. Datos epidemiolégicos, clinicos, quirtrgicos y de seguimiento de los

pacientes tratados.

Se extrajeron de los historiales las fechas de nacimiento, visitas y cirugia; la raza,
sexo, lateralidad del ojo afecto, nimero de teléfono, area sanitaria asignada, patologia
asociada personal y familiar, y tipo de ectasia. También los modelos de segmentos
implantados. Asimismo, periodos de intervenciones y tiempo de seguimiento. En las
topografias corneales se analizé el patron morfolégico segun la maodificacién de Sinjab
de la clasificacién de Rabinowitz (1,66)(llustracion 1), y conjuntamente con los datos
clinicos, se estadificaron los casos de queratocono de acuerdo a la clasificacion de
Amsler Krumeich(66,100)(Tabla 2).

OBJETIVO 2. Variacion tras la cirugia de indicadores de estado del paciente y de

gravedad de la enfermedad, respecto al estado preoperatorio.
Datos refractivos.

Se recogieron los siguientes datos, tanto en el estado preoperatorio como en el

postoperatorio a los tres meses y en la ultima revision realizada:
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- AV no corregida (UCVA)
- AV mejor corregida (BCVA)

Los datos de AV se tomaron directamente de los historiales, donde se
encontraban medidos en escala decimal de Snellen (0.05 a 1). Los valores inferiores a

0.05 se transformaron de la siguiente manera:
Cuenta dedos a2 m = 0.03
Cuenta dedos a1l m=0.01

- Correccion Optica: Esfera medida en dioptrias, cilindro negativo medido en dioptrias,
eje del cilindro negativo (grados), y equivalente esférico (esfera + cilindro/2) en

dioptrias

Datos topogréficos.

Se emplearon las topografias que constaban en los historiales clinicos. Se tuvieron en
cuenta la topografia previa a la intervencion, a los 3 meses, y la Ultima revision

accesible en el seguimiento. De estas topografias se obtuvieron:
- Indicadores topograficos (75):

-SimK1 y eje en el que se sitla: indice de queratometria simulada (SimK1), se
obtiene a partir del valor mas alto de la potencia observado en la superficie corneal,
entre las medias de los valores correspondientes a los anillos 6 a 8, determinados a lo

largo de cada meridiano. (75)

-SimK2 y eje: es la potencia y eje del meridiano situado a 90 grados de SimK1
(75).

-K media (Km): Media de los valores SimK1 y SimK2

-Kmin: Valor minimo de queratometria. A menudo, los meridianos con la
potencia mas alta y la mas baja no son ortogonales, con lo que la K minima no

siempre coincide con SimK2 (75).

-K max y Dist K max: K max es la maxima potencia en dioptrias de la superficie

corneal en un punto concreto; Dist K max es la distancia en mm de ese punto al centro
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de la cOrnea. Se realizaron buscando dichos puntos por rastreo manual en las

imégenes.

-Cyl: El cilindro queratométrico simulado (Cyl) se obtiene a partir de las lecturas
de SimK (Cyl = SimK1 - SimK2).

-SRI: El indice de regularidad de la superficie (SRI) es una medida de las
fluctuaciones locales de la potencia corneal central a lo largo de un meridiano. Se
correlaciona directamente con la mejor agudeza visual corregida (72,75). Se considera

normal por debajo de 1,55.

-SAl: El indice de asimetria superficial (SAl) mide la diferencia existente entre
las potencias corneales determinadas en cada anillo, correspondientes a puntos
situados a 180° de distancia el uno respecto del otro, sobre la superficie completa de
la cérnea (72,75).

-PVA: Agudeza visual potencial. Las irregularidades en la topografia de la
cornea, por delante de la pupila, reducen el potencial visual del ojo. Dichas
irregularidades pueden ser valoradas mediante el célculo del indice de regularidad de
la superficie (SRI), que ha sido correlacionado con la PVA (72,75). La PVA se expresa
como el rango de la mejor agudeza visual de Snellen corregida mediante gafas que
podria esperarse de un ojo normal desde el punto de vista funcional, con las

caracteristicas topograficas de la cornea analizada (75).

-Differential Sector Index (DSI), Opposite Sector Index (OSI), Center/Surround
Index (CSI). Se calculan a partir de dividir en 8 sectores de 45° la cornea y calcular la
potencia dioptrica de su area. Luego se van girando en pasos de 1.41° y calculando
las nuevas potencias didptricas de los sectores (llustracién 2, a). DSI representa la
méxima diferencia en dioptrias obtenida entre 2 sectores durante la rotacion; OSlI la
méxima diferencia entre 2 sectores opuestos (llustracién 2,b); y CSI es la diferencia
entre la potencia media de los 3 mm centrales y el anillo de 3 a 6 mm (llustracién 2,c)
(80)
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d.

N

llustracion 2. Calculo del DSI, OSI y CSI. Tomado de (80)

-Irregular Astigmatism Index (lAl), que indica le presencia de astigmatismo
irregular midiendo la fluctuacién en corto espacio de la diferencia de potencia de los
puntos en ese meridiano en los anillos adyacentes. Es un sumatorio medio,
compensado en funcién del area, de las variaciones de la potencia entre anillos a lo
largo de cada meridiano de toda la superficie corneal analizada. El 1Al aumenta a
medida que aumenta el astigmatismo irregular local en la superficie de la cérnea
(75,80). La formula de su célculo es la que a continuacién se detalla, siendo "i" la
posicion del semimeridiano, "j" el numero del anillo, "Pj;" la potencia corneal en el punto
(i.j), AA el area que corresponde a la potencia Py, B la normalizacion por potencia, C la

normalizacién por nimero de puntos y D la constante de escalado.

C X X ps6t8A X Py = (Pyjua +Pij1)/2}

7=2,30
Zi=1,256 AA

IAl = B X In D

-Analyzed Area (AA). Es el ratio entre la superficie analizada y el area total
hasta el ultimo anillo. Mide la cantidad de area no analizada. Es mayor de lo normal en

cérneas irregulares, en las que las miras se rompen y no pueden ser analizadas (75)

55



-SDP: La desviacion estandar de la potencia corneal se calcula a partir de la
distribucién de todas las potencias corneales en un videoqueratografo. La SDP es a
menudo alta en los casos de queratocono, trasplantes y traumatismos, situaciones
todas ellas en las que existe un amplio margen de variacién de la potencia corneal

dentro de la topografia medida (75).

-CVP: El coeficiente de variacion de la potencia corneal se calcula a partir de la
desviacion estandar de las potencias corneales (SDP), dividida por la media general
de las citadas potencias. Es alto cuando existe un amplio margen de variacion de las
potencias en la superficie de la cérnea, y se ha observado que representa una buena
medida de la focalidad variable de la cérnea. Los valores altos del CVP se dan en
casos de queratocono moderado a grave, asi como en los de trasplantes de cornea
durante el periodo postoperatorio temprano. La refraccion manifiesta de un ojo con un
CVP elevado sera dificil de conseguir, aunque la atencion a la refraccion es importante
en dicho tipo de pacientes para alcanzar la tolerancia a las gafas. El valor del CVP ha
sido escalado al alza multiplicandolo por un factor de 1.000 (75)

-ACP: La potencia corneal media es una media corregida en funcion del area,
de la potencia corneal por delante de la pupila. Generalmente es igual al equivalente
queratométrico esférico, salvo en los casos de los procedimientos de cirugia refractiva
descentrada (75).

-CEl: El indice de excentricidad corneal es una medida de la excentricidad de la
cornea, un factor de forma global. Los valores positivos (normales) del citado indice se
dan en superficies prolatas, un valor nulo es tipico de una esfera y los valores
negativos se dan en superficies oblatas. Los valores situados fuera de los limites
normales incluyen los casos de queratocono (valores mas altos de lo normal) y los
valores negativos se observan a menudo en casos de correcciones de la miopia

mediante cirugia refractiva (75).

-EDP: La potencia de elevacién / depresion calcula la potencia media de las
islas (o peninsulas) y valles aparentes, correspondientes a aquellas areas de la cornea
gue se encuentran situadas dentro de la pupila demarcada. Si la pupila no se
encuentra disponible para un examen determinado, la EDP se calcula a partir de un
area de 4 mm de diametro centrada en el eje del videoqueratoscopio. Junto con el
EDD (diametro de elevacion / depresion), la EDP puede ser utilizada para calcular el
tamafio de las denominadas islas centrales tras una cirugia LASIK. Cualquier potencia,
dentro del area de la pupila, que supere en 1 dioptria 0 mas el valor de la moda (la

potencia méas frecuente) es multiplicada por el &rea local de la cérnea a la que
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representa (compensacion del 4rea) y sumada a todas las demas del mismo tipo, para
formar un total que es dividido a continuacibn por el &rea total de las potencias
sumadas. El indice se expresa en dioptrias. Las cérneas normales con cilindro, los
injertos de cornea y los queratoconos clinicos mostrardn también grados anormales de
la EDP y el EDD (75).

-EDD: EIl diametro de elevacion / depresién es el didmetro equivalente del area
situada dentro de la pupila que contiene potencias que superan en 1 dioptria o mas el
valor de la moda. Se calcula como el doble de la raiz cuadrada de la citada éarea,
dividida por 1. El indice se expresa en mm (75).

-KSI: El método de Smolek/Klyce establece un indice de gravedad del
gqueratocono (KSI) que se obtiene mediante una combinacion de los modelos de la red
neuronal y un andlisis de decisiones en arbol. El KSI aumenta de forma mas o menos
lineal con la progresion del queratocono. De dicha forma, la citada variable puede ser
utilizada para realizar un seguimiento del curso de la enfermedad. Cuando el KSI
alcanza un valor de 0,15 puede establecerse un diagnoéstico de sospecha de
queratocono. Un KSI de 0,30 o mas indica un queratocono clinico (75,190).

-KClI y KPI: El indice de prediccién del queratocono (KPI) se calcula mediante
una ecuaciéon de analisis discriminante y se utiliza junto con un analisis de decisiones
en arbol para calcular el KCI (indice de queratocono clinico), que representa, por su
parte, el indice que permite interpretar de forma final la presencia o ausencia de un

gueratocono clinico

KPI =0.30 + 0.01 (-41.23 - 0.15 DSI + 1.18 OSI + 1.49 CSI + 4.13 SAI - 0.56 SimKI| +
1.08SimK2 - 3.74 IAl + 0.10 AA) (80,190).

- Patron topografico de acuerdo a los 13 patrones publicados por Sinjab (66)
modificando los diez originales descritos por Rabinowitz (191) en el mapa axial (basal
y a los tres meses postoperatorios). Se compara la variacion tras la cirugia a través de

una tabla de contingencia.
Estadificacién de los queratoconos.

- Estadio de la enfermedad segun la clasificacion de Amsler Krumeich (Tabla 2)
(preoperatorio y a 3 meses). Comparacion entre estas dos medidas mediante un test
no parameétrico, la prueba del rango con signo de Wilcoxon, para aceptar o rechazar la

hipotesis de igualdad, una vez descartada la distribucion normal de la muestra.
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OBJETIVO 3. Medida de la predictibilidad de la técnica quirurgica.
- Se han obtenido de los historiales clinicos los datos quirdrgicos planeados:
- Localizacion de la incision (en grados)

- Profundidad de la incisién y surco. Este dato se decidi6 intraoperatoriamente
al medir la paquimetria corneal con sistema ultrasonico de contacto (Ocuscan RXP,
Alcon, Fort Worth, Tx, USA) en el punto de la incision y a lo largo del surco
previamente a su tallado. Estos datos se recogieron durante la intervencién
incorporandose al historial clinico, y se han utilizado en este estudio. La profundidad
decidida fue el 80% del punto mas fino del trayecto a tunelizar.

-Posicion del centro del segmento (en grados)
- Datos quirargicos reales (lo que realmente se llevo a cabo):

-Localizacion de la incision (angulo medido en lampara de hendidura girando el
haz de modo que pase por el centro de la pupila y la incisién, y anotando el angulo

segun se aprecia en la llustracion 3)

g
4 ’ Y :
\.‘ /
llustracion 3. Medida del eje de la incisidn con el haz de la lampara de hendidura
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- Profundidad de la incision y surco. Se han tomado las medidas empleando un
sistema de tomografia de coherencia optica (OCT) de dominio espectral, el "3D OCT
2000" (Topcon Medical Systems, Oakland, NJ, USA), véalido para medidas de
segmento anterior. La medicion se realizé con cortes radiales (llustracion 4) en la OCT

en tres puntos del segmento: el extremo proximal a la incision (punto 1), el centro

(punto 2), y el extremo distal del segmento (punto 3).

’ Lovrwa )
llustracion 4. Cortes radiales en OCT. En este caso, la linea de corte radial pasa por el
extremo proximal del anillo 2 (datos A1, T1 y D1 del anillo 2) y por el extremo distal del anillo
1 (datos A3, T3 y D3 del anillo 1)

Se miden las siguientes distancias en cada uno de los puntos (llustraciones 5y 6):
A: distancia entre la superficie corneal anterior y el borde exterior del anillo.

T: distancia entre la superficie corneal anterior y la posterior a la altura del
borde exterior del anillo en el final de la deformacion.

Con estos datos se obtienen la proporcion de la profundidad real D (D=A/T), asi
como la media de todos los datos en cada segmento (Am, Tm, y Dm)

Denominamos Al, T1 y D1 a estos datos en el tercio proximal a la incisién en el
segmento, A2, T2, y D2 en el tercio medio, y A3, T3, y D3 en el tercio distal a la
incision del mismo segmento; asi como Am, Tm y Dm a las medias de esos datos en
los tres puntos
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llustracion 5. Medidas en OCT radial. A= distancia de borde externo a la superficie corneal;
T= Espesor corneal exterior al ICRS

mmmMmmmmmMmMnMMeeedegment: Anterior Eye: OS(L) Date: 25/04/2011 Age: 37 Analysi

4RSS h03 00 S £055 1004000 004 B tats sane sE ST CE SRR L 21 R

ndothelium

llustracion 6. Medidas en un caso real

Estos datos A, T, D se obtienen también en la zona de la incision (punto 0) mediante
un sistema no radial de OCT sino de 3D OCT (imagenes de cortes paralelos a la
horizontal)(llustraciones 7 y 8). En estos casos, A es la distancia entre la superficie
corneal anterior y el inicio del surco en el lugar de la incisién, T el espesor corneal en
ese punto, y D=A/T. En estos casos los denominamos AO, TO y DO. En los casos de

presencia de 2 ICRS, se midieron los inicios de los dos tuneles.
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llustracion 8. Medidas de la profundidad de los surcos en la zona de la incision
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-Localizacion del centro del segmento (Angulo medido en laAmpara de hendidura,

medido por el mismo sistema que el eje de la incision)(llustracion 9))

R BY< s ¢

llustracion 9. Medida del eje del centro del segmento con el haz de la lampara de hendidura

- Estos datos se emplean de la siguiente manera:

- Comparacion del eje de la incision planeada con la realmente realizada

(Diferencia "Eje real" - "Eje intentado").

- Comparacion de la localizacion del centro de cada segmento intentado con la

verdaderamente llevada a cabo (Diferencia "Centro real"-"Centro intentado").
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- Comparacion de la profundidad de cada tunel intentada en la cirugia con la
realmente hecha con el método manual de tallado, a nivel de la incision, medida por

non

OCT (Diferencia "conseguida"-"intentada").

- Comparacién de la medida paquimétrica en la incision entre la toma hecha
intraoperatoriamente con ultrasonidos en ese punto y la obtenida por OCT en el

postoperatorio (Diferencia "ultrasénica intraoperatoria” - "OCT postoperatoria”).

- Comparaciéon entre la medida de profundidad relativa media de cada
segmento Dm [Dm=(D1+D2+D3)/3 donde D1=A1/T1, D2=A2/T2, y D3=A3/T3] con la
profundidad relativa intentada en la incisiéon (Profundidad intentada / Paquimetria US

en incision) (Diferencia Dm - Profundidad relativa intentada)

OBJETIVO 4. Descripcion y analisis de complicaciones e incidencias

Finalmente, se recopilan en los historiales clinicos y analizan todas las complicaciones
e incidencias intra y postoperatorias, hasta la Ultima revision accesible y se analizan

las mismas buscando posibles agrupaciones.

3. PROCEDIMIENTO QUIRURGICO

3.1 TECNICA QUIRURGICA

El procedimiento quirdrgico se llevé a cabo bajo anestesia topica (oxibuprocaina
hidrocloruro 4 mg/ml y tetracaina hidrocloruro 1 mg/ml, Colircusi Anestésico Doble,
Alcon Laboratorios, EI Masnou, Espafia) salvo un caso bilateral, que se realiz6 bajo
anestesia general debido a la escasa colaboracion de la paciente, una adolescente
con retraso psicomotor. Fueron llevados a cabo todas las cirugias por un mismo

cirujano, el autor del estudio.

Se instil6 una gota de pilocarpina 2% colirio (Alcon Laboratorios, El Masnou, Espafia)
15 minutos antes de la intervencion, y se marco el eje vertical en bipedestacion previo

al inicio de la cirugia.

63



Ya con el paciente bajo el microscopio quirdrgico, se marc6 con tinta de rotulador
quirurgico el eje visual y las circunferencias que delimitan los surcos a realizar para
implantar los ICRS (area de 5 0 de 6 mm segun la indicacién). Se eligié como punto de
incision el meridiano de maxima potencia situado en la hemicornea superior. Se
realizaron paquimetrias ultrasonicas intraoperatorias del lugar de la incision y del
trayecto corneal previsto de implantacion. Con un cuchillete de diamante calibrado se
realiz6 una incision radial al 80% de la profundidad del punto més fino del trayecto
previsto para el segmento, a una distancia del centro variable segun el diametro del
segmento a implantar. Se empleé una trefina circular para realizar el tunel, y
posteriormente se introdujo en el mismo el ICRS indicado. En caso de implantar un
segundo segmento, siempre se deja para el final el de trayecto corneal mas grueso.
Se profundiza de nuevo con el cuchillete calibrado al 80% del punto mas fino del
nuevo trayecto y se repite la operacion. Al final de la intervencion se da un punto de
Nylon de 10-0 para aproximar los bordes de la incision si estos no quedan en contacto,
y se coloca una lente de contacto terapéutica por 4 dias. El tratamiento postoperatorio
consistié en antibibticos y esteroides tépicos (tobramicina 3 mg/ml y dexametasona 1
mg/ml; Tobradex colirio, Alcon Laboratorios, EI Masnou, Espafia) 5 veces al dia
durante 10 dias. La sutura de Nylon se retir6 a las 2 semanas en los casos en que fue

empleada.

3.2 SEGMENTOS DE ANILLO INTRACORNEALES IMPLANTADOS

El modelo de ICRS fue cambiante a lo largo del tiempo debido a los cambios de la
casa proveedora de acuerdo a las negociaciones con el Departamento de Compras
del Hospital. Cada modelo de ICRS tenia su propio homograma implementado por el
fabricante, que fue seguido a la hora de indicar la intervencion. Los anillos de Ferrara
fabricados por VisionTech se implantaron desde marzo de 2006 hasta julio de 2007;
CornealRing desde junio de 2009 a noviembre de 2011; anillos KeraRing desde enero
de 2011 a enero de 2013; y los FerraraRing fabricados por AJL desde enero de 2013 a
mayo de 2014.

En aquellos casos que precisaron mas de una cirugia, el tiempo de evolucién se

contabilizé a partir de la Ultima.
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3.3 PERIODO DE INTERVENCIONES

Las intervenciones se realizaron entre marzo de 2006 y mayo de 2014. En el estudio

se valora la distribucion de los ojos segun la fecha de intervencién

3.4 TIEMPO DE SEGUIMIENTO

A todos los pacientes se les realizaba una revision a los tres meses para calcularles la
refraccion. Ademas de esa revision, se tuvo en cuenta la Ultima realizada al paciente

para valorar los datos en el maximo tiempo posible de seguimiento.
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4. METODOLOGIA DE ESTUDIO ESTADISTICO

Se ha llevado a cabo el estudio estadistico comparando la situacion postoperatoria a
los tres meses con la preoperatoria, tomando como variables la agudeza visual, la
refraccion, los indices y estadios topogréficos, mediante la prueba t de Student para

muestras relacionadas si la media del cambio es distinta de cero.

Se ha realizado lo mismo comparando la revisibn de maxima latencia respecto a la de
los tres meses, y a la preoperatoria, limitando esto a las agudezas visuales, refraccion,

e indices topograficos, para valorar la efectividad en el tiempo del tratamiento.

Los cambios en la morfologia se evalian a través de una tabla de contingencia en la
que se cruzan los resultados previos y posteriores a la cirugia. Si la morfologia no
cambiase todas las observaciones deberian estar en la diagonal principal de la tabla.

En la medida en que esto no sea asi indicard cambios en la morfologia.

Los cambios en la estadificacion de Amsler Krumeich: comparamos los grados pre y
post operatorios con un test no paramétrico, la prueba del rango con signo de
Wilcoxon para aceptar o rechazar la hipétesis de igualdad, al no ser una distribucion

normal ya que se trata de una variable discontinua.

En los datos de la implantacién quirdrgica se buscé la coincidencia entre el eje de la
incision intentado y el realmente realizado; y esto mismo con la posicion del centro del
anillo; la correlacion entre la profundidad intentada y la del inicio del surco de
implantacion en el lugar de la incision; la correlacion entre la paquimetria en la incision
entre la medida ultrasénica intraoperatoria y la hecha por OCT postoperatoria; y la
correlacion entre la proporcion de profundidad media del segmento (como media de la
profundidad del borde externo del segmento medido en tres puntos, los tercios
proximal medio y distal respecto a la incisién) respecto a la proporcién de profundidad
intentada en la incision (que corresponde al 80% de la paquimetria minima en el

surco).

Las diferencias en estos datos se describen mediante la media y el intervalo de
confianza al 95%, y ademas se contrasta mediante la prueba de la t de Student para
muestras relacionadas si la media de los cambios entre los valores conseguidos y los

gue tedricamente habria que haber conseguido es igual o distinta de cero.
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Estas comparaciones se muestran con los graficos de Bland-Altman, para evaluar la
concordancia entre los resultados alcanzados y los resultados tedricos. Se muestra en
trazo grueso una linea que marca si la diferencia entre los valores fuera 0. La linea
discontinua méas gruesa es el valor medio de las diferencias. Las dos lineas mas finas

corresponden al valor de la media +/- 2 veces la desviacion estandar.

A estas diferencias de medidas se le calculan los coeficientes de correlacion
intraclase, que es una medida del grado de concordancia entre dos mediciones. Toma
valores entre cero y uno, siendo el cero concordancia nula y el uno concordancia
perfecta. Como regla general los grados de acuerdo definidos en funcion del valor del

coeficiente de correlacion intraclase son los siguientes:

Valor Grado de acuerdo
0.0-0.2 Leve
02-04 Regular
0.4-0.6 Moderado
0.6-0.8 Bueno
0.8-1.0 Casi perfecto

Se han tomado como limite de significacion estadistica el valor de p < 0.05.

5. MEDIOS INFORMATICOS

Los datos recabados fueron almacenados en una tabla de Excel 2007 (Microsoft
Corporation, Redmond, WA, USA) para su andlisis. Se emple6 como procesador de
textos Word 2007 (Microsoft Corporation, Redmond WA, USA). Una vez finalizada la
edicion del texto, se convirti6 en archivo tipo .pdf con el programa Foxit PDF (Foxit
Software Incorporated, Fremont, CA, USA) para su publicacion. El programa gestor de
bibliografia fue Mendeley Desktop version 1.13.8 (Mendeley Ltd., Londres, Reino
Unido) con el que se empleo el estilo de citacién segun los "Requisitos de Uniformidad
para los Manuscritos Presentados para la Publicacion de Revistas Biomédicas"
conocidos como Normas de Vancouver. Este gestor bibliografico se inserté dentro de

Word 2007 para el manejo de la bibliografia.
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1. DATOS EPIDEMIOLOGICOS, CLINICOS,
QUIRURGICOS Y DE SEGUIMIENTO

El area de poblacion sobre la que se ha actuado es la correspondiente al Hospital "El

Escorial" en las fechas del estudio (desde marzo de 2006 a mayo de 2014). Dicha
area comprende 139.313 habitantes, de acuerdo a la siguiente distribucién por

municipios correspondiente a 31 de diciembre de 2011 (Tabla 7):

Tabla 7. Distribucidén de la poblacién por municipios

Nombre Poblacion  Varones Mujeres
Becerril de la Sierra 5231 2585 2646
Cercedilla 7068 3435 3633
Collado Mediano 6610 3364 3246
Colmenarejo 8589 4256 4333
El Escorial 15092 7456 7636
Fresnedillas de la Oliva 1581 818 763
Galapagar 32575 16221 16354
Guadarrama 15350 7564 7786
Los Molinos 4562 2311 2251
Navacerrada 2779 1375 1404
Navalagamella 2367 1236 1131
Robledo de Chavela 3991 2054 1937
San Lorenzo de El Escorial 18447 8831 9616
Santa Maria de la Alameda 1152 621 531
Valdemaqueda 861 432 429
Valdemorillo 11545 5939 5606
Zarzalejo 1513 797 716
Total 139313 69295 70018

Se intervinieron un total de 50 ojos de 35 pacientes. De los 35 pacientes intervenidos,
30 pertenecian al &rea sanitaria asignada, 4 al area correspondiente al Hospital
Universitario Puerta de Hierro (3 pacientes con queratocono y 1 con degeneracion
marginal peltcida bilateral), y 1 al &rea del Hospital del Tajo (un caso unilateral de
degeneraciéon marginal pellcida). Los pacientes que no pertenecian al area del
Hospital "El Escorial” fueron remitidos por conocidos que habian tenido contacto previo

con el Servicio de Oftalmologia de ese hospital.
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Sexo: 15 de los pacientes son varones (23 o0jos, 46%) y 20 mujeres (27 o0jos,
54%)(llustracion 10).

Lateralidad: De los 50 ojos, 27 fueron derechos (54%) y 23 izquierdos (46%).

Ojos seguin sexo Sexo de los pacientes
del paciente

H Varones M Mujeres

B Ojos de 43%
varon
B Ojos de

mujer

llustracion 10. Sexo por ojos y por pacientes

Etiologia: De los 35 pacientes, las ectasias fueron debidas a un queratocono en 26 de
ellos (40 ojos, 80% de los ojos), 6 por degeneracion marginal pelucida (DMP) (7 ojos,
14%), 2 secundarias a cirugia LASIK (2 ojos, 4%) y 1 secundaria a cirugia incisional de
miopia y astigmatismo (1 ojo, 2%)(llustracion 11y 12).

40

40

30

20

10

Queratocono .
D.M.Peltcida

Ect post LASIK

Ect post RK

B Ojos M Pacientes

llustracion 11. Etiologia por ojos y por pacientes (nimero de casos)
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Ojos

W Queratocono

4% 2% 6%

14%
H D.M.Peltcida

Ect post
LASIK

M Ect post RK

Pacientes

B Queratocono
3%
m D.M.Peltcida

Ect post
LASIK

M Ect post RK

llustracion 12. Etiologia por ojos y por pacientes (porcentaje de casos)

Edad: La edad media del total de pacientes en el momento de la cirugia fue de 32.08
afios +/- 10.88. El subgrupo de pacientes con queratocono en ese momento estaba en
un rango de 15 a 52 afios, con una media de 30.58 +/-
el de DMP el rango estaba entre 26 y 51 afios, con una media de 36.83 +/- 9.10 afios y

mediana de 35 afos.

Raza: La raza de los 35 pacientes correspondio a 23 caucasicos (1 ectasia tras cirugia

incisional y 2 post LASIK, 5 DMP y 15 gqueratoconos),

9 hispanoamericanos (todos con

gueratocono) y 3 de raza arabe (1 DMP y 2 queratoconos) (llustracion 13).

Distribucion por razas

W Caucésicos M Hispanos M Arabes

0

Ay 7_7_(;".*—*—7

=3

Post LASIK

Queratocono DMP

iy

Postincisional

S
0
Ay

llustracion13. Distribucidn de los pacientes por patologia y razas
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Historia personal y familiar: Entre los 32 pacientes con ectasia no asociada a cirugia, 2

pacientes con queratocono tenian mas casos con el mismo tipo de ectasia en la familia
(1 de ellos la madre y un hermano, y en otro caso, tres hermanos que ademas son
celiacos y padecen un déficit de Ig A). Dos casos reconocian frotamiento intenso, uno
por conjuntivitis alérgica (DMP), y otra con retraso mental, como "habito"
(queratocono). Ademas, de los dos casos que asociaban retraso psicomotor (ambos
queratoconos), uno de ellos padecia un raro trastorno de la elastina, el sindrome de
Williams-Beuren (nimero MIM 194050). Una paciente con queratocono (2 ojos) habia
sido tratada previamente con cross-linking bilateral debido a su corta edad. Al
producirse nueva progresion varios afios después, fue preciso el implante de ICRS.

Morfologia: Basédndonos en la clasificacion mostrada en la llustracion 1: Entre los 40
0jos con queratocono, la morfologia fue de tipo 1 (redonda) en 4 casos (10%), de tipo
2 (oval) en 3 casos (7.5%), de tipo 4 (incurvamiento inferior) en 6 (15 %); 2 de tipo 5
(irregular) (5%); 1 de tipo 6 (pajarita simétrica) (2.5%); 2 de tipo 7 (pajarita simétrica de
ejes inclinados) (5%), 1 de tipo 9 (pajarita asimétrica superior) (2.5%); 16 de tipo 10
(pajarita asimétrica de ejes inclinados) (40%) y 5 de tipo 13 (juncional) (12.5%). Los
dos casos de ectasia post-LASIK fueron de tipo 4 y 13, y el de ectasia post cirugia
incisional, de tipo 11 (mariposa). Los 7 ojos con DMP presentaron menos variabilidad
en sus patrones: 2 en mariposa (tipo 11), 3 en pinza de cangrejo (tipo 12), y 2

juncionales (tipo 13) (llustraciones 14 a 16).
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Morfologia preoperatoria de los
queratoconos

Nl M2 W3 H4 W5 W6 W7 W8 W9 W10 W11 w12 m13

0% 0% 10%

7%
13% 0%

5%

3% % gy 2%
(o]

llustracion 14. Distribucidn de los ojos con queratocono segun su patréon morfolégico
preoperatorio

Patron morfologico de las DMP :;
m3
ma
m5
me6
m7
ms8
m9
w10
w11
w12

13

0%

llustracion 15. Distribucion de los ojos con degeneracién marginal pelticida (DMP) segtin su
patron morfolégico preoperatorio

, . . w1
Patron morfolégico total de casos ,,
m3

ma

m5

w6

m7

ms8

2% =10
4% w11
2% 0% m12
13

6%

0%

6%

llustracion 16. Distribucion del total de ojos segtin su patrén morfoldgico preoperatorio
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Estadificacion de la enfermedad: De acuerdo a la clasificacion de los queratoconos de

Amsler Krumeich (Tabla 2), la distribucion de los 40 casos de queratocono fue la

siguiente (Tabla 8, llustracién 17):

Tabla 8. Clasificacién de los casos de queratocono por grado de Amsler Krumeich

Grado de Amsler  Numero de ojos Porcentaje
Krumeich
1

2
3
4

Grado preoperatorio de los
gueratoconos (Amsler Krumeich)

mGradol ®mGrado2 mGrado3 mGrado4

5%

llustracion 17. Estadificacion de Amsler Krumeich preoperatoria de los ojos con queratocono
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Segmentos de anillo implantados: De los 50 ojos intervenidos, en 24 se implantaron 2

anillos (Tabla 9). No siempre se realizd6 en el mismo acto. Dos casos se realiz6 el
segundo implante de forma diferida: uno por perforacién corneal, y otro por efecto
insuficiente de un solo segmento. En 27 ojos se implantaron segmentos a 6 mm de

diametro, y en 23 a 5 mm de diametro (Tabla 9).

Tabla 9. Ojos implantados con 1 0 2 ICRS en area de 5 0 de 6 mm

10 16

17 7

Se implantaron en total 75 ICRS, de los que 1 debié ser retirado al caer a camara
anterior (y posteriormente reimplantado), y 4 ojos precisaron de la retirada del segundo
anillo por una hipercorreccion con inversion del astigmatismo. Quedaron para estudio

70 ICRS en los 50 ojos, de los que tenian un segundo ICRS en 20 casos (Tabla 10).

Tabla 10. Casos a estudio final con 1 0 2 ICRS en areade 5 o de 6 mm

14 16
13 7

Se implantaron 21 ICRS KeraRing (14 ojos), 11 CornealRing (7 ojos), y 38
FerraraRing, de los que 11 fueron fabricados por VisionTech (10 ojos) y 27 por AJL
(20 ojos)(llustraciones 18 y 19) . El total de ojos suma 51 ya que un ojo recibié 1 anillo
FerraraRing de AJL y otro FerraraRing de VisionTech. Todos los anillos KeraRing se
implantaron en zona de 6 mm de diametro, y los CornealRing en zona de 5 mm (la
Unica disponible). Respecto a los FerraraRing, todos los fabricados por VisionTech se

implantaron en zona de 5 mm (la Unica disponible en el momento de su uso); y de los
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fabricados por AJL, 8 se implantaron en &rea de 5 (7 0jos) y 19 en area de 6 mm (13
0jos). En total, 27 ojos se implantaron en zona de 6 mm y 23 en zona de 5 mm
(llustracion 20).

Ojos

W KERARING

B FERRARA AJL

W FERRARA VT

B CORNEALRING

llustracion 18. Porcentaje de ojos a estudio por modelo de ICRS

ICRS

W KERARING

B FERRARA AJL

W FERRARA VT

B CORNEALRING

llustracion 19. Porcentaje de ICRS finales a estudio
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ICRS seguin fabricante, modelo y area de
implante

B Area5mm MArea 6 mm

21

MEDIPHACOS

VISIONTECH

KERARING VISIONTECH

FERRARA AJL

FERRARA VT

CORNEALRING

llustracion 20. Numero de ICRS segun fabricante, modelo y area de implante

Todos los pacientes que recibieron el implante de mas de un segmento en el mismo
ojo eran del mismo fabricante y didmetro, a excepcion de un caso de DMP, en que se
implanté un ICRS de tipo FerraraRing VisionTech en marzo de 2007, y un segundo
ICRS de tipo FerraraRing AJL en octubre de 2013, aunque ambos en &rea de 5 mm.

Segun el nomograma del fabricante, se implantaron diferentes tipos de segmentos,
tanto en nimero, como en longitud de arco, como en altura de los mismos (Tabla 11,

llustracion 21)

Tabla 11. Distribucién de ojos seguin longitudes de arco y area de los ICRS implantados

140° 150° 155° 160° 210° 120° 155° 120° 150° 160° 160°

+120° +155° +90° +90° +90° +160°

INCEYS 2 0 3 8 3 1 3 0 0 1 2
mm
Area 6 0 8 0 0 2 1 0 11 5 0 0
mm
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12
10

o N B OO ®

B Area 5 mm

B Area 6 mm

Area 5 mm

llustracion 21. Distribucidn de ojos segtin longitudes de arco y area de los ICRS implantados
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Sin embargo, en 4 casos fue necesario retirar uno de los segmentos por una extrema
inversion del astigmatismo, quedando para estudio finalmente menos casos con 2
ICRS por ojo (Tabla 12, llustracion 22). Se trato de 2 casos de segmentos de 120° +
90°, uno de 120° + 120°, y otro de 150° + 90°, en los que se extrajo el anillo nasal (que
ademas se trataba del segmento mas corto 0 mas fino).

Tabla 12. Distribucion de ojos seguin longitudes de arco y area de los ICRS finales

120° 140° 150°  155° 160° 210° 120° 155°  120° 150° 160° 160°

+120° +155° +490° +90° +90° +160°

Area 0 2 0 3 8 3 1 3 0 0 1 2
5mm

Area 3 0 9 0 0 2 0 0 9 4 0 0
6 mm

10

m Area 5 mm

o N B O @

B Area 6 mm

Area5 mm

120+120
155+155
160+90
160+160

llustracion 22. Distribucion de ojos segun longitudes de arco (grados) y area de los ICRS
finales

80



Periodo de intervenciones. La distribucion de los ojos segun la fecha de intervencién

fue la que se muestra en Tabla 13 e llustracion 23:

Tabla 13. Ojos intervenidos (nimero y porcentaje) por periodos

~ PERODO @ ©OQJOS %
marzo-06 - febrero-07 7 14
marzo-07 - febrero-08 2 4
marzo-08 - febrero-09 0 0
marzo-09 - febrero-10 5 10
marzo-10 - febrero-11 4 14
marzo-11 - febrero-12 10 36
marzo-12 - febrero-13 3 6
marzo-13 - mayo-14 19 38

Ojos intervenidos por periodo

0O
U

mar-06 mar-07 mar-08 mar-09 mar-10 mar-11 mar-12 mar-13

feb-07 feb-08 feb-09 feb-10 feb-11 feb-12 feb-13 may-14

llustracion 23. Nimero de ojos intervenidos por periodo
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Tiempo de seguimiento. A todos los pacientes se les realizaba una revision a los tres

meses para calcularles la refraccion. Esa revision se llevo a cabo de media a las 14.8
semanas, mediana 14 semanas, desviacion estandar de 4.9 semanas, en un valor
minimo de 8 y uno méaximo de 29 semanas. En 11 casos coincidi6 la revision de los

tres meses con la Ultima realizada.

Un caso de DMP tuvo una extrusién del segmento antes de los tres meses, por lo que

fue excluido en el estudio de los datos de 3 meses y los finales.

El periodo de maximo seguimiento tuvo una mediana de 13 meses, un promedio de
29.1 meses, con una desviacién estandar de 32.7 meses, y un rango entre 3 y 102

meses (llustracion 24)

16
14 -
12
10
w8
9
O 6 -
4 -
- HEN
0 1 T T T T T T T
%,,% NZ N P NG S AV R o N
A’ o & 4 o & 5 & o
Meses de seguimiento (intervalo)

llustracion 24. Seguimiento en meses de los casos
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2. VARIACION TRAS LA CIRUGIA DE INDICADORES
DE ESTADO DEL PACIENTE Y DE GRAVEDAD DE LA
ENFERMEDAD, RESPECTO AL ESTADO
PREOPERATORIO

2.1 AGUDEZA VISUAL Y REFRACCION. VARIACION A TRES MESES Y A
MAXIMA LATENCIA

2.1.1 Analisis de valores de agudeza visual

En primer lugar se describen los valores de agudeza visual previos y posteriores a la
cirugia. A continuacion se evaluan los cambios en los valores de agudeza visual,

concretamente se estudian tres cambios:

- Desde la situacién previa a la operacién a los 3 meses de la misma
- Desde la situacién previa a la operacion a la situacion final

- Desde la situacién a 3 meses de la operacion a la situacion final

- Descripcion de valores

La siguiente tabla describe los valores de agudeza visual previos y posteriores a la
operacién. En la tabla se muestran, el nUmero de ojos que tienen recogido el dato en
los tres momentos (inicial, 3 meses Yy final), las medias y las desviaciones estandar
(Tabla 14).
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Variable N Media DS Media DS Media DS

UCVA 40 0.158 0.173 0.287 0.256 0.286 0.275
BCVA 49 0533 0232 0.719 0.218 0.779 0.213

Tabla 14. Valores medios y desviacién estandar de agudeza visual no corregida (UCVA) y
corregida (BCVA) en el preoperatorio, a los 3 meses y en la maxima latencia tras la cirugia. La
N indica el nimero de ojos en los que estan obtenidos los datos

En las siguientes graficas se muestran los valores medios y mediante barras los
intervalos de confianza al 95% para las medias de las agudezas visuales no

corregidas y corregidas (llustracion 25).

1 e 8 £ e e 1 ................................................
©
© e
2 08 g 08 —
g : /Jr/’
o (8]
(8] —
O 0.8 % [ T -
c
5 £ o
©
2 04 - - 2 0.4
ﬁ >
g) 02 L i e I B SUS 'g 02 e
(o))
<
D ...... 0 ......

Inicial 3 meses Final Inicial 3 meses Final

llustracion 25. Media e intervalo de confianza del 95% de las agudezas visuales no corregidas
y corregidas al inicio, a los tres meses de la cirugia, y en la dltima revision
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A continuacién se muestran los diagramas de caja que muestran los valores minimos,

méaximos, cuartiles, mediana y valores atipicos (llustracion 26)

0.8

0.6

04

0.2

Agudeza visual no corregida

E——

llustracion 26.

T
Inicial

I

3 meses

I

Final

Agudeza visual mejor corregida

Grafico de caja de las agudezas visuales
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- Descripcion de cambios

La siguiente tabla describe los cambios en los valores de agudeza visual. Se ha
restado la agudeza visual final menos la inicial. La descripcion se realiza mediante la
media de las diferencias y su intervalo de confianza al 95%. Ademas se ha
contrastado mediante la prueba de la t de Student para muestras relacionadas si la
media del cambio es distinta de cero. Tanto para la agudeza visual no corregida como
para la mejor corregida son significativos los cambios con respecto a la situacién
inicial. Al realizar la comparacion entre los 3 meses y la situacion final Unicamente se
encuentran diferencias significativas en el caso de la agudeza visual mejor corregida
(Tabla 15).

Tabla 15. Cambios en la agudeza visual no corregida (UCVA) y mejor corregida (BCVA) desde
el preoperatorio a tres meses y en la ultima revisién (valores positivos en la media indican
que el segundo valor es mayor que el primero).

Variable Cambio Media [Int. conf. 95%)] Valor p

UCVA Inicial - 3 meses 0.128 0.054 0.203 0.0012
Inicial - final 0.128 0.044 0.212 0.0036
3 meses - final -0.000 -0.038 0.037 0.9785

BCVA Inicial - 3 meses 0.186 0.118 0.254 <0.0001
Inicial - final 0.245 0.177 0.314 <0.0001
3 meses - final 0.059 0.020 0.099 0.0040

86



Los valores de BCVA se distribuyen de la siguiente manera en los 49 casos seguidos,

entre el estado preoperatorio y la ultima revision:

24 casos ganaron mas de 2 lineas (48.98%); 10 casos ganaron 2 lineas (20.41%); 12
casos se mantuvieron entre perder 1 linea y ganar una linea (24.49%); 2 casos
perdieron 2 lineas (4.08%), y 1 caso perdié mas de 2 lineas (2.04%). Como se puede
apreciar en la llustracion , se genera una distribucion normal agrupada en torno al

valor +2 lineas de ganancia (llustracién 27).

[REY
N

[REY
()

[0 ¢]

(e)]

NUMERO DE QASOS

8 1S
S
I

-15 -10 -5 5 10 15
Péknmtemmﬁ-m—mf’ AS

llustracion 27. Distribucion del nimero de ojos por ganancia / pérdida de lineas de vision
(BCVA) en el total de casos
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Por patologia y BCVA, en los 6 casos de DMP, todos mejoraron. Dos mejoraron 1
linea; 1 mejord 2 lineas; 1 mejord 4 lineas, otro mejord 7 y otro mejoré 10 lineas. En
las ectasias post-LASIK, 1 caso mejor6 1 linea y otro 4 lineas; la Unica ectasia post
gueratotomias arcuatas, empeor6 5 lineas. Entre los 40 queratoconos, 2 perdieron 2
lineas (5%); 9 casos se mantuvieron entre perder 1 linea y ganar 1 linea (22.5%); 9
0jos ganaron 2 lineas (22.5%); y 20 ojos ganaron mas de 2 lineas (50%). En la gréfica
de los queratoconos también se aprecia una distribucion normal agrupada alrededor
de la ganancia de +2 y +3 lineas (llustracion 28).

No

H
[en]

(o))

[o 6]
)
| —

-

NUMERO DE CASOS

SN
S

-15 -10 -5 5 10 15

llustracion 28. Distribucidn del nimero de queratoconos por la pérdida / ganancia de lineas
de BCVA
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2.1.2 Andlisis de valores de refraccion

- Descripcion de valores

Los resultados de la refraccion inicial, a tres meses de la cirugia y al final fueron los

siguientes, tomados como la parte esférica, el cilindro y el equivalente esférico de la

refraccion subjetiva (Tabla 16):

Inicial 3 meses Final
Variable N Media DS Media DS Media DS
Esfera 49 -5.099 5.348 -3.141 5.066 -2.984 4.969
Cilindro 49 -4.473 3.106 -3.383 2.004 -3.138 1.975
Eq. esférico 49 -7.213 5.742 -4.875 5.232 -4.601 5.141

Tabla 16. Valores de la esfera, cilindro y equivalente esférico, en el preoperatorio (inicio), y a
los 3 meses y en la ultima revision realizada (Final), en dioptrias. Media y desviacion

estandar
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En las siguientes graficas de caja y de evolucion se muestran los descriptores

estadisticos de estos valores (llustraciones 29 y 30):

Esfera

-10

-15

-20

—_

T
Inicial

T
3 meses

Final

-10

15

Equivalente esférico

-20 -

-25

I
Inicial

3 meses

Final

Cilindro

-10 -

-15

-20

I T I
Inicial 3 meses Final

llustracion 29. Grafico de cajas mostrando la evolucion de la esfera, cilindro y equivalente
esférico desde el estado preoperatorio hasta los 3 meses y estado final postoperatorios
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Esfera
Cilindro

T T S S
By EBBHL S e I,
T T T [ I I
Inicial 3 meses Final Inicial 3 meses Final

Equivalente esférico

Inicial 3 meses Final

llustracion 30. Evolucion de las medias e intervalo de confianza del 95% de la esfera, cilindro
y equivalente esférico entre el estado inicial y los postoperatorios de 3 meses y final
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- Descripcion de cambios

Al restar los datos iniciales de los de tres meses y de los finales se obtiene un dato
positivo, tanto en la esfera como en el cilindro como en el equivalente esférico. Se

observaron diferencias muy significativas en todos los casos (Tabla 17).

Sin embargo, no hubo significacion en ninguna de las tres variables en el periodo entre

los tres meses y la Ultima revision.

Variable Cambio Media [Int. conf. 95%)] Valor p
Esfera Inicial - 3 meses 1.958 0.642 3.274 0.0044
Inicial - final 2.115 0.886 3.343 0.0011

3 meses - final 0.156 -0.206 0.518 0.3897

Cilindro Inicial - 3 meses 1.090 0.269 1.912 0.0104
Inicial - final 1.335 0.527 2.143 0.0017

3 meses - final 0.245 -0.150 0.640 0.2189

Eq. esférico Inicial - 3 meses  2.362 0.965 3.760 0.0014
Inicial - final 2.623 1.283 3.962 0.0003

3 meses - final 0.260 -0.135 0.655 0.1925

Tabla 17. Descripcion de los cambios en la media e intervalo de confianza del 95%
comparando los estados inicial y postoperatorios de tres meses y final (valores positivos
indican cambios a positivo -en dioptrias- en la toma mas tardia)
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2.2 INDICADORES TOPOGRAFICOS

En 43 casos tanto la topografia preoperatoria como la de los tres meses como la
tltima se realiz6 con un topégrafo de disco de Placido TMS-2N (Tomey Corporation,
Waltham, USA). En 4 ojos la topografia preoperatoria y la de los tres meses se realizo
con un topégrafo de disco de Placido PCT-110 (Optopol Technology, Zawircie,
Polonia), y la ultima con TMS-2N. En 2 ojos se realizaron las tres exploraciones con
PCT-110, y en 1 ojo , la preoperatoria con topégrafo de disco de Placido Atlas (Zeiss
Humphrey Systems, Carl Zeiss Meditec AG, Alemania), la de 3 meses con PCT-110, y
la altima con TMS-2N.

2.2.1 Analisis de valores de indices topograficos

Se miden 24 diferentes indicadores topogréficos (variables cuantitativas continuas). En
este punto la excepcion es que hay una variable de tipo cualitativo que es el patron

morfolégico, que se analizara aparte.

- Descripcion de valores

En las topografias corneales obtenemos los siguientes 24 indices. Realizamos el
mismo tipo de andlisis que en los puntos anteriores (Tabla 18) y se presentan con las

gréaficas de caja y de evolucién (llustraciones 31y 32).
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Tabla 18. Descripcion de las medias con desviacién estandar de los indices topograficos tanto
preoperatorios como a tres meses y en la revision ultima

Inicial 3 meses Final
Variable N Media DS Media DS Media DS
K1 (D) 48 51.43 4.30 48.41 3.66 48.42 3.44
K media (D) 48 48.46 3.56 45.53 7.33 44.62 9.67
Cilindro k(D) 48 6.537 3.622 3.791 2.270 3.728 2.369
K max (D) 43 57.00 5.05 54.58 4.99 54.22 4.67
Dist Kmax (mm) 41 1.255 0.819 1.108 0.580 1.069 0.603
SAT 41 2.911 1.873 2.730 1.902 2.636 1.724
SRI 41 1.738 0.700 1.692 0.763 1.658 0.701
Cvp 41 102.1 34.77 90.02 35.51 87.46 35.16
ACP (D) 41 47.70 3.33 46.13 3.09 45.82 3.13
SDP (D) 41 4.881 1.708 4.159 1.735 3.982 1.595
CEI 41 0.545 0.485 0.634 0.426 0.658 0.400
IAT 41 0.556 0.195 0.810 0.153 0.788 0.153
EDP (D) 41 5.471 2.119 4.584 2.243 4.366 1.768
EDD (mm) 41 3.632 0.650 3.352 0.396 3.349 0.460
DSI (D) 41 12.32 4.523 8.569 3.920 8.159 4.168
CSI (D) 41 2.844 3.087 3.631 2.572 3.032 2.321
OSI (D) 41 9.537 5.096 6.444 3.885 6.008 3.541
KPI 41 0.397 0.127 0.365 0.120 0.337 0.131
KSI 41 61.50 28.02 71.69 26.50 69.58 25.32
KCI 41 70.23 31.37 61.53 30.97 58.58 33.64
PVA 41 0.475 0.183 0.491 0.188 0.498 0.197
K2 (D) 48 45.24 3.51 44.59 3.29 44 .54 3.04
K min (D) 43 44.85 3.63 43.87 3.19 43.63 3.36
AA 41 79.08 9.12 66.58 13.40 68.28 11.63
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llustracion 31. Graficas de caja de los diferentes indices topograficos
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llustracion 32. Graficas de evolucion de los diferentes indicadores topograficos
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- Descripcion de cambios

En la Tabla 19 se aprecian diferencias significativas en la media de las diferencias
entre el estado preoperatorio y el postoperatorio a los tres meses y en la Ultima
revision, en los siguientes indices: K1, Kmedia, cilindro queratométrico, Kmax, CVP,
ACP, SDP, IAl, EDP, EDD, DSI, OSI, KPI, KCI, KSI, Kmin, y AA.

En Dist Kmax (distancia de la K maxima), SAl, SRI, CEl, CSI, PVA, K2 no hubo
diferencias significativas entre ninguno de los datos, tanto en las diferencias entre el

estado preoperatorio y el postoperatorio a los tres meses y en la Ultima revision.

En ningun indice hay cambios significativos entre el dato a tres meses y el dltimo dato,
salvo en CSI.

Tabla 19. Cambios en los diferentes indices cuantitativos topograficos

Variable Cambio Media [Int. conf. 95%] Valor p
K1l Inicial - 3 meses -3.023 -4.055 -1.991 <0.0001
Inicial - final -3.012 -4.031 -1.992 <0.0001
3 meses - final 0.011 -0.30601 0.383 0.9536
K media Inicial - 3 meses -1.837 -2.693 -0.980 0.0001
Inicial - final -1.859 -2.617 -1.102 <0.0001
3 meses - final -0.023 -0.396 0.351 0.9042
Cilindro k Inicial - 3 meses -2.746 -3.661 -1.830 <0.0001
Inicial - final -2.809 -3.923 -1.695 <0.0001
3 meses - final -0.063 -0.600 0.473 0.8132
K max Inicial - 3 meses -2.424 -3.698 -1.150 0.0004
Inicial - final -2.783 -4.097 -1.469 0.0001
3 meses - final -0.359 -1.032 0.314 0.2879
Dist K max Inicial - 3 meses -0.148 -0.374 0.079 0.1944
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Inicial

3 meses

final

final

.186

.039

.417

.169

.044

.092

.1101

.5536

SAT Inicial

Inicial

3 meses

3 meses

final

final

.181

.275

.094

.685

.788

.496

.324

.238

.307

L4732

.2855

. 6381

SRI Inicial

Inicial

3 meses

3 meses

final

final

.046

.080

.034

.172

.217

.163

.079

.056

.095

.4602

.2420

.5979

CVP Inicial

Inicial

3 meses

3 meses

final

final

-12.12

-14.68

-2.

561

-18.93

-22.18

=-7.

539

.298

.174

.418

.0009

.0003

.3048

ACP Inicial

Inicial

3 meses

3 meses

final

final

.573

.880

.306

.467

.594

.715

.680

.165

.102

.0010

.0001

.1375

SDP Inicial

Inicial

3 meses

3 meses

final

final

.722

.898

.176

.084

.267

.443

.360

.530

.091

.0002

.0001

.1905

CEI Inicial

Inicial

3 meses

3 meses

final

final

.089

.113

.024

.079

.021

.079

.258

.247

.126

.2913

.0956

. 6425

IAT Inicial

Inicial

3 meses

3 meses

final

final

.254

.232

.022

.208

.189

.051

.300

.276

.007

.0001

.0001

L1377

EDP Inicial

Inicial

3 meses

3 meses

final

final

.888

.106

.218

.276

.586

.238

.0055

.0001

.3396



EDD Inicial

Inicial

3 meses

3 meses

final

final

.280

.283

.003

.480

.492

.107

.080

.074

.101

.0072

.0092

.9513

DSI Inicial

Inicial

3 meses

3 meses

final

final

. 747

.157

.410

.920

.513

.251

.574

.801

.432

.0001

.0001

.3313

CSI Inicial

Inicial

3 meses

3 meses

final

final

.786

.188

.599

.215

.704

.017

.787

.080

.181

.1202

.6728

.0061

KPI Inicial

Inicial

3 meses

3 meses

final

final

.032

.060

.028

.062

.101

.070

.002

.019

.014

.0354

.0054

.1886

0OSI Inicial

Inicial

3 meses

3 meses

final

final

.093

.529

.436

.391

.068

.408

. 794

.989

.535

.0001

.0001

.3697

KSI Inicial

Inicial

3 meses

3 meses

final

final

10.18

8.

-2.

078

102

.134

.580

.796

17.23

17.74

4.

591

.0057

.0987

.5291

KCI Inicial

Inicial

3 meses

3 meses

final

final

-8.

702

-11.66

-2.

954

-15.84

-21.80

-10.77

.565

.510

.858

.0181

.0254

.4492

PVA Inicial

Inicial

3 meses

3 meses

final

final

.016

.023

.007

.021

.021

.027

.053

.066

.041

.3909

.2942

L6777

K2 Inicial

Inicial

3 meses

3 meses

final

final

-0.

-0.

105

.651

707

056

.487

.421

.567

.185

.007

.455

.1239

.0522

.8269



K min Inicial - 3 meses -0.984 -1.825 -0.143 0.0229

Inicial - final -1.215 -2.019 -0.411 0.0040
3 meses - final -0.231 -0.848 0.386 0.4538
AA Inicial - 3 meses -12.50 -15.96 -9.043 <0.0001
Inicial - final -10.80 -13.95 -7.648 <0.0001
3 meses - final 1.702 -1.719 5.124 0.3206

De entre estos parametros destacamos dos: el cilindro queratométrico, base de la
disminucion del cilindro refractivo, y la ACP, la potencia corneal media de la cérnea en
el area pupilar, base de la reduccion de la miopia.

El cilindro queratométrico disminuyé en 40 casos, y en 9 aumenté. De estos 9 casos,
en 5 de ellos lo hizo por debajo de 1 D. Y de los 4 restantes, en 2 se debi6 a una
hipercorreccién que no deseo ser tratada por los pacientes porque no les daba
problemas; en uno a una rotura con desplazamiento de los trozos del ICRS; y el dltimo
caso tuvo una infiltracién corneal estéril postoperatoria tras haber tenido que hacer
doble incisién por un error intraoperatorio en la eleccion de la trefina. La mayor
reduccion se produjo en las DMP (rango entre -1.82 y -10.25 D); entre los
gueratoconos se oscilé entre +4.17 y -7.91 D.

De los 41 casos en que hay posibilidad de comparar la ACP preoperatoria con la
ltima accesible, en 35 casos ésta disminuy6. En 6 ojos aumentd, de los que 4 fueron
inferiores a 1 D; otro el aumento fue de 1.04 D; y finalmente, un ojo aumento 4.29 D;
éste fue el mismo caso que tuvo la infiltracién corneal estéril postoperatoria tras haber
tenido que hacer doble incisién por el error intraoperatorio en la eleccion de la trefina.
Presenté el cambio una distribucién de tipo normal con su apex entre -1 Dy -2 D

(llustracion 33).
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N2 ojos segun el cambio de ACP
11

llustracion 33. Numero de ojos segtin el cambio en la ACP (dioptrias)
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2.2.2 Patrones morfolégicos:

La distribucion de los ojos, segun los diferentes patrones morfoldgicos ya descritos en

la llustracién 1, se puede apreciar en la Tabla 20 y en la llustracion 34.

Descripcién de la morfologia previa y posterior a la cirugia

Previa Posterior
Morfologia N % N %
1 4 8.0 8 16.0
2 3 6.0 2 4.0
3 0 1 2.0
4 7 14.0 6 12.0
5 2 4.0 2 4.0
6 1 2.0 2 4.0
7 2 4.0 0
8 0 5 10.0
9 1 2.0 2 4.0
10 16 32.0 12 24.0
11 3 6.0 3 6.0
12 3 6.0 3 6.0
13 8 16.0 4 8.0

Tabla 20. Distribucion de los ojos segiin su patron morfoldgico pre y post operatorio
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Patréon morfoldgico total de casos

M Total Pre

M Total Post

llustracion 34. Distribucidn del total de ojos seguin su patrén morfolégico pre y post
operatorio

La morfologia se ha desglosado en la de los pacientes con queratocono y la de los
pacientes con DMP en la llustracion 35y en la 36.

Patron morfologico queratoconos

B QC pre
m QC post

llustracion 35. Distribucion de los ojos con queratocono segun su patron morfolégico prey
postoperatorio
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Patréon morfoldgico DMP

B DMP pre
B DMP post

llustracion 36. Distribucion de los ojos con DMP segtin su patrén morfoldgico pre y post
operatorio

Los cambios en la morfologia se evallan a través de una tabla de contingencia como
la que se muestra a continuacién. En esta tabla se cruzan los resultados previos y
posteriores a la cirugia. Si la morfologia no cambiase todas las observaciones
deberian estar en la diagonal principal de la tabla. En la medida en que esto no sea asi
indicard cambios en la morfologia. Dadas las dimensiones de la tabla no es posible
aplicar aqui ninguna prueba estadistica. Unicamente se puede optar por la mera

descripcion.
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1 2 0 0 1 0 0 0 0 0 1 0 0 0 4
2 1 1 0 0 0 0 0 0 1 0 0 0 0 3
3 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
4 1 0 0 2 0 0 0 2 1 0 0 0 1 7
5 0 0 1 0 1 0 0 0 0 0 0 0 0 2
6 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0 0 0 1
7 0 0 0 0 1 0 0 1 0 0 0 0 0 2
8 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
9 0 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0 0 0 1
10 3 1 0 1 0 1 0 1 0 8 0 0 1 16
11 0 0 0 0 0 0 0 1 0 1 0 0 0 2
12 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 2 1 0 3
13 1 0 0 2 0 0 0 0 0 1 1 1 2 8
Total 8 2 1 6 2 2 0 5 2 12 3 2 4 49

A continuacion se presentan dos ejemplos de cambio de morfologia: uno de tipo 10 a

tipo 4, y otro caso de cambio de tipo 4 a tipo 8 (llustraciones 37 y 38).
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192033
D

:, 1.27 mm

'56.27 d

105

-

14557 @ 25° MinkK: 4547 @ 18°
SRI: 1.73 PVA: 0504 CYL: 298

07/1472014
9:50:32 AM

54.03 d

SimK: 47.14 @ 73°144.99
SRI: 1.42 PVA:0.705

llustracion 37. Ejemplo de cambio de patron morfoldgico. Caso 45. Imagenes pre y post
operatorias. Queratocono patrén 10 (pajarita asimétrica inclinada), transformado en patrén
morfoldgico 4 (incurvamiento inferior). Nétese la disminucion de SimK1, SimK2, K min, SR,
SAl, Cyl, K maxy de su distancia al centro, asi como el aumento de PVA. También la mejora
en la refraccion y en la BCVA.
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-8.50 esf -5.50 cil a 155°|
AVsc: 0.1
AVcc: 0.4

105

MinkK: 46.50 @ 141° 2

CYL:4.36

+2 esf -2 cil a 152 ‘

AVsc: 0.9 ' _ =

A . T . # p. e j 120 Y Absolute Dog
Vcc: 1 75 90 105 Z= 02

) =

[Provien SimK: 46,81 @ 80°/4392 @ 170° MinK: 4263 @ 16°

CYL: 289

| SRI:196 PVA:0603 . e 9 s

llustracion 38. Ejemplo de cambio de patrén morfolégico . Caso 5. Imagenes pre y post
operatorias. Queratocono patron 4 (incurvamiento inferior), transformado en patrén
morfoldgico 8 (pajarita asimétrica no inclinada). Nétese la disminucion de SimK1, SimK2, K
min, SRI, SAl, Cyl, K max y de su distancia al centro, asi como el aumento de PVA. También la
mejora en la refraccion, en la UCVA y la BCVA.
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2.3 ESTADIFICACION DE LOS QUERATOCONOS

De los 40 ojos diagnosticados de queratocono, segun la clasificacibn de Amsler-
Krumeich, preoperatoriamente 17 se encontraban en estadio 1 (42.5%); 13 en estadio
2 (32.5%) ; 8 en estadio 3 (20%), y 2 en estadio 4 (5%) (llustracion 39).

Grado preoperatorio de los ojos con
queratocono
20
w 15
2
o 10
°Z' 5
0
Grado 1 Grado 2 Grado 3 Grado 4
M Series1 17 13 8 2

llustracion 39. Estadio preoperatorio de los ojos con queratocono segun la clasificacion de
Amsler Krumeich

Empleando los datos de la revision de los tres meses, la reevaluacion de los ojos dio la

siguiente distribucion segun la estadificacion de Amsler Krumeich (llustracion 40)

Estadificacion a los 3 meses de ojos
con queratocono
25
20
8 15
o
% 10
5
0 [
Grado 1 Grado 2 Grado 3 Grado 4
M Series1 23 15 2 0

llustracion 40. Nueva valoracion de la estadificacion de los ojos con queratocono a los tres

meses de la cirugia
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La distribucién de la re-estadificacién de los queratoconos en porcentaje tras la cirugia
es:

- Grado 1: 23 (57.5%)

- Grado 2: 15 (37.5%)

- Grado 3: 2 (5%)

- Grado 4: 0 (0%)

Tabla 21. Distribucién conjunta de los pacientes segln grados pre y post cirugia

1 2 3 4 Total
15 2 0 0 17
6 7 0 0 13
2 4 2 0 8
0 2 0 0 2
23 15 2 0 40

En la tabla 21 observamos que de los 17 pacientes que presentaban grado 1 antes de
la cirugia, 15 siguen en grado 1 tras la cirugia, 2 presentan grado 2. De los 13
pacientes que presentaban grado 2 antes de la cirugia, 7 siguen en grado 2 y 6
presentan grado 1. De los 8 pacientes que presentaban grado 3 antes de la cirugia, 2
siguen en grado 3, 4 presentan grado 2 y 2 presentan grado 1. Los 2 pacientes que

presentaban grado 4 antes de la cirugia pasan a grado 2 después de la cirugia.

Si comparamos los grados pre y post con la prueba de rangos con signo de Wilcoxon
obtenemos una p de 0.0023. La p es inferior a 0.05 por lo que podemos rechazar la
hipétesis de igualdad, esto es, podemos decir que el grado de la enfermedad cambia

tras la cirugia.
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3. PREDICTIBILIDAD DE LA TECNICA QUIRURGICA

En la Tabla 22 se muestran las diferencias entre los valores conseguidos y los que
tedricamente habria que haber conseguido. Las diferencias se describen mediante la
media y el intervalo de confianza al 95%. Ademas se ha contrastado mediante la
prueba de la t de Student para muestras relacionadas si la media de las diferencias es
igual o distinta de cero.

Tabla 22. Diferencias entre los valores. Profundidad 1: diferencia entre la conseguida y la
intentada ("conseguida" - "intentada") en el anillo temporal inferior (en um); Profundidad 2:
lo mismo en el 22 anillo si lo hubiera; Profundidad: datos agregados de los dos segmentos de
cada ojo. Centro 1: diferencia entre el eje conseguido del centro del ICRS 1y el intentado
("conseguido" - "intentado") en el anillo temporal inferior (en grados); Centro 2: lo mismo en
el 22 anillo si lo hubiera; Centro: datos agregados de los dos segmentos de cada ojo. Eje de
incision: diferencia entre el eje de la incision conseguido y el intentado (en grados). Grosor
intraoperatorio: diferencia entre la medida en la incisién con US intraoperatorio frente a
OCT postoperatorio (en um)("ultrasonidos"-"OCT"). Espesor en incisidn vs espesor surco:
Diferencia entre el porcentaje de espesor conseguido de media a lo largo del surco con el
intentado en la incision ("conseguido" - "intentado")

Variable N Media [Int. conf. 95%)] Valor p
Profundidad 1 (um) 44 -25.07 -4410  -6.03 0.0111
Profundidad 2 (um) 17 -30.88 -54.22 -71.54 0.0127
Profundidad (um) 61 -26.69 -41.55 -11.83 0.0007
Centro 1 (grados) 46 -5.33 -2241 1175 0.5331
Centro 2 (grados) 17 -2.06 -8.62 4.50 0.5152
Centro (grados) 63 -4.44 -16.90 8.01 0.4783
Eje de incision (grados) 46 0.83 -1.78 3.43 0.5268
Grosor intraoperat.(um) 43 -7.70 -19.75 4.35 0.2044
Proporcion espesor 58 -0.00 -0.03 0.03 0.9310

(incision vs surco)

La maxima fiabilidad en todos los datos seria 0. Los valores negativos indican que los valores
conseguidos son menores que los intentados.
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Se obtiene significacién estadistica (p<0.05) en la diferencia de profundidad de los
segmentos, independientemente de si es el temporal o el nasal; en el resto no se

obtienen diferencias significativas entre los datos.

A continuacion se muestran los graficos de Bland-Altman (llustracion 41, llustracién
42). En los de profundidad, se aprecia claramente que los valores conseguidos tienden
a ser inferiores a los teoricos. Para estas tres medidas las diferencias entre lo
conseguido y lo tedrico parecen ser bastante elevadas. En los graficos restantes
parece que las diferencias son mas bajas y ademas no se aprecia una tendencia

significativa clara.
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llustracion 41. Graficas de Bland Altman de los segmentos 1y 2, asi como la agregada de
ambos, de las diferencias de profundidad intentada vs conseguida y de la localizacion del

centro de los segmentos intentado vs conseguido
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llustracion 42. Graficas de Bland Altman de la diferencia del eje de la incision intentada vs
conseguida; de la diferencia entre la paquimetria intraoperatoria con US vs postoperatoria
con OCT; y de la proporcidon de la profundidad intentada en la incisién vs la conseguida de

media en el recorrido del ICRS.
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En la siguiente tabla se muestran los coeficientes de correlacion intraclase (Coef.) y
sus intervalos de confianza al 95% para las variables de fiabilidad. Los coeficientes de
correlacion son regulares la diferencia de proporcion de espesor intentado y el
conseguido en el surco; moderados en la profundidad y en la diferencia de métodos de
medida de grosores; y "casi perfecto” en el eje de la incision y en el eje de los centros
de los segmentos (Tabla 23)

Tabla 23. Coeficientes de correlacion intraclase e intervalos de confianza de las diferentes
variables de fiabilidad

Variable N Coef. [Int. conf. 95%)]
Profundidad 1 44 0.485 0.223 0.682
Profundidad 2 17 0.536 0.090 0.803
Profundidad 61 0.513 0.301 0.676
Centro 1 46 0.513 0.264 0.698
Centro 2 17 0.986 0.963 0.995
Centro 63 0.857 0.774 0.911
Eje de incision 46 0.991 0.984 0.995
Grosor intraoperatorio 43 0.439 0.163 0.651
Espesor(incision vs surco) 58 0.357 0.110 0.562
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4. COMPLICACIONES

4.1 COMPLICACIONES INTRAOPERATORIAS

Se produjeron 2 tipos de complicaciones intraoperatorias:

- Exceso de profundidad en la realizacién del surco con penetracion a cdmara anterior.

Sucedi6é en 4 ojos (8% de los ojos, 5.33% de los ICRS implantados). Todos estan
encuadrados entre las primeras 14 cirugias realizadas. De ellos, en 2 casos (4% de los
ojos, 2.67% de los ICRS) fueron pequefias microfiltraciones de humor acuoso
detectadas a través de la incision que por su bajo flujo no impidieron continuar con la
cirugia; en un caso (2% de los ojos, 1.33% de ICRS) se consider6 aconsejable detener
la cirugia y retrasar a un segundo tiempo el implante del segmento; y en el ultimo
caso, se produjo una caida del segmento a cAmara anterior, que debid ser retirado y
recolocado en un nuevo surco en otra intervencion (2% de los ojos, 1.33% de
ICRS)(llustracion 43)

llustracion 43. Segmento que en el postoperatorio inmediato se encuentra vertical, alas 48 h
se desplaza hacia abajo hasta colocarse horizontal, y finalmente cae a camara anterior
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- Realizacion de surco de didmetro inadecuado: en 1 caso (2% de ojos, 1.33% de

surcos para ICRS) se empled por error una trefina para la realizacion del surco de un
diametro inadecuado: se pretendia implantar un segmento de 5 mm de diametro y se
empleo una trefina de 6 mm, lo que obligd en el mismo acto quirdrgico a realizar una

nueva incision opuesta y un nuevo surco a ese diametro.

4.2 COMPLICACIONES POSTOPERATORIAS

- Extrusion del segmento: en 1 ojo (2% de ojos, 1.43% de los 70 ICRS definitivos). Se

traté de un caso de DMP con adelgazamiento corneal extremo en la zona del implante
(la paquimetria minima en surco fue de 325 micras) y en el que un segmento de 200
micras se implanté a una profundidad media del 58%. El indice de compresién del
estroma suprayacente al ICRS fue de 0,13 [(A - Grosor encima del anillo)/ T]. La

extrusion se produjo a los 3 meses de la intervencién (llustracién 44).

llustracion 44. Extrusion de segmento

- Rotura del ICRS: Se produjeron 3 roturas del ICRS a largo plazo, en segmentos no

dafados en la cirugia (6% de los ojos, 4.35% de los 69 ICRS que persistieron mas de
3 meses). Todos ellos fueron segmentos en area de 5 mm de didmetro, con la base
mas estrecha (600 micras) que los de 6 mm (800 micras), y fabricados por VisionTech
(Belo Horizonte, Brasil). Dos de ellos eran de marca "FerraraRing" y 1 "CornealRing".
La rotura fue descubierta en un caso a los 2 afios de la intervencién, en otro a los 5, y

en otro a los 6 afnos. En dos de ellos era una rotura lineal central sin desplazamiento
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(llustracion 45); en el otro, se produjo un desplazamiento de los dos fragmentos, que

guedaron solapados en su porcion central (llustracién 46). Todos los pacientes

negaron traumatismos, aunque uno de ellos reconocio frotamiento frecuente.

llustracion 45. Rotura de ICRS no desplazada

llustracion 46. Rotura de ICRS desplazada
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En la Tabla 24 se muestra la distribucion de los segmentos segln su marca Yy
fabricante, y el area en la que han sido implantados, sefialando aquellos que se han
roto.

Tabla 24. Distribucion de los ICRS por marca, fabricante, didametro y si se rompieron

ICRS Fabricante Implantados Implantados Rotos Rotos
5mm 6 mm 5mm 6 mm
KERARING MEDIPHACOS 0 20 0 0
FERRARA AJL AJL 8 20 0 0
FERRARA VT VISIONTECH 11 0 2 0
CORNEALRING  VISIONTECH 11 0 1 0

Podemos también distribuirlos por fabricante y porcentaje de anillos rotos (Tabla 25)

Tabla 25. Distribucion de ICRS por fabricante y presencia de fracturas

Fabricante Rotos Implantados

MEDIPHACOS - 0 (0%) 48
AJL
VISIONTECH 3 (13.6%) 22

Y asi aplicar la prueba exacta de Fischer para comprobar una posible relacion entre el
fabricante y el hecho de que el anillo se pueda romper. En este caso obtenemos una

p=0.0281, que indica que puede haber una relacion entre fractura y fabricante.

Si valoramos por separado los segmentos implantados en area de 5 mm de los de 6
mm obtenemos la Tabla 26. El motivo es que los ICRS de 5 mm son mas finos (600
micras) que los de 6 mm (800 micras)

Tabla 26. Distribucion de los ICRS implantados por su diametro y por su rotura

Diametro Rotos Implantados  Implantados
totales seg > 2 a.

5mm 3 (10%) 30 14

6 mm 0 (0%) 40 5

Sin embargo, la comparacion con la prueba exacta de Fisher muestra que no hay

significacion en la agrupacion, al obtener una p de 0.0742 cuando se valora el total de

124



los segmentos independientemente de su seguimiento; y una p de 0.5304 si solo

valoramos los segmentos seguidos mas de 2 afos.

Y otro planteamiento seria ya trabajando solo entre los de diametro de 5 mm (Tabla
27):

Tabla 27. Distribucion de los ICRS de 5 mm implantados por fabricante y rotura

AJL 0 (0%) 8
VISIONTECH 3 (13.6%) 22

La comparacién con la prueba exacta de Fisher da una p = 0.5448 (no significativa).

Un hallazgo de estos tres casos es la evolucién de las topografias corneales. Los dos
casos en los que no hubo desplazamiento apenas se apreciaron cambios tanto
cualitativos (llustracion 47) como cuantitativos (Tabla 28); sin embargo, esto si ocurrié
con el caso en el que los fragmentos se solaparon, al producirse un incurvamiento

corneal (llustracién 48 y Tabla 28)
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llustracion 47. Topografias corneales previas y (A y C) y posteriores (B y D) a la rotura en los
dos casos sin desplazamiento de fragmentos
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llustracion 48. Topografias corneales previa y (A) y posterior (B) a la rotura en el caso con
desplazamiento de fragmentos

Tabla 28. Principales datos queratométricos cuantitativos en los tres casos, previos y
posteriores a la rotura del segmento

Caso 1 no desplazado | Caso 2 no desplazado | Caso 3 desplazamiento
Pre Post Pre Post Pre Post
SimK1 54,76 53,67 48,30 49,03 46.46 50,36
SimK?2 48,14 48,14 45,57 45,86 44,47 45,78
Cyl 6,62 5,53 2,73 3,17 1,98 4,57
MinK 47,83 47,14 4475 45,82 44,03 45,48

- Inversion de astigmatismo: Definimos inversion de astigmatismo como giros en el eje

de la SimK1 iguales o superiores a 40° 20 ojos tuvieron un giro en el eje del
astigmatismo de 40° o superior. 16 de ellos llevaban segmentos en el diametro de 6
mm (el 57.14% de los implantados en este diametro) y 4 en el de 5 mm (el 17.39% de
ellos). En total, en el 40% de los casos. Cuando se tratd de escasas cantidades, no
era clinicamente significativo, pero en cuatro casos provocaba agudezas visuales
bajas y/o intolerancia a la graduacion, por lo que debi6 ser explantado uno de los dos
segmentos (llustracidén 49). En estos cuatro casos se habian implantado 2 segmentos
(el 16.67% de los casos con 2 segmentos); el menor de ellos en 3 casos fue de 90° y
en uno, de 120°; y todos ellos con didmetros de 6 mm (23.53% de todos los ojos con

implante de 2 segmentos de 6 mm)(Tabla 29, Tabla 30)
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llustracion 49. Topografia de queratocono (caso 12) antes de la cirugia de 2 ICRS, después de
la misma, y tras la retirada de un segmento.
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Tabla 29. Distribucion de los ojos implantados por didmetro y nimero de ICRS

Tabla 30. Distribucion de los ojos con astigmatismo invertido por didametro y nimero de ICRS

I S

A partir de estas tablas podemos construir la siguiente. En esta tabla se muestra para
cada uno de los cuatro grupos (teniendo en cuenta el nimero de segmentos y los mm

de diametro) los pacientes en los que se invierte el astigmatismo (Tabla 31).

Tabla 31. Agrupamiento de los casos por nimero de segmentos, didmetro de implante, e
inversion de astigmatismo

Inversion
astigmatismo

Grupo
1 anillo - 6mm

1 anillo - 5mm
2 anillos - 6mm

2 anillos - 5 mm

Sobre esta tabla se puede aplicar una prueba de asociacién con el fin de ver si la
inversion del astigmatismo guarda relacion con el grupo. Si aplicamos la prueba exacta
de Fisher obtenemos una p de 0.0019, por lo tanto podemos decir que la inversién del
astigmatismo se relaciona con el grupo.
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En términos porcentuales el numero de pacientes que presentan inversion del

astigmatismo en cada uno de los cuatro grupos es (Tabla 32):

Tabla 32. Porcentaje de los casos seguin los segmentos implantados

1 anillo - 6mm 30.0%
1 anillo - 5mm 18.7%
2 anillos - 6mm 76.5%
2 anillos - 5 mm 14.3%

Observamos que el grupo con 2 ICRS de 6mm presenta un porcentaje de inversion del

astigmatismo mucho mayor que el resto.

- No se produjo ningun caso de infeccion ni de quistes epiteliales intracanalares.

- En 2 ojos (4%) se produjo una infiltracién intraestromal, con cultivos negativos, que
no respondieron a antibiéticos, y que mejoraron con el empleo de esteroides topicos
(acetato de prednisolona, Pred-Forte colirio, laboratorios Allergan) (llustracién 50). Uno
de ellos fue un caso en que se empled por error una trefina para la realizacion del
surco de un didmetro inadecuado, debiendo realizarse una nueva incision opuesta y

un nuevo surco en el diametro correcto.
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llustracion 50. Infiltracidon estromal no infecciosa
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VI. DISCUSION
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1. DISCUSION DE LA METODOLOGIA

11 DISENO DEL ESTUDIO

Se trata de un estudio retrospectivo observacional de seguimiento. Este tipo de
estudios presenta una limitacion en la facilidad de la introduccion de sesgos en la
informacién, asi como en la seleccibn de casos. Los datos pertinentes en los
historiales pueden haber sido introducidos o no, y no disponer de los que necesitemos.
Los seguimientos ademas pueden ser muy variables, con fechas dispares, y encontrar

pérdidas en ellos.

El hecho de que introduzcamos una intervencion (implante de segmentos
intracorneales) no lo convierte automaticamente en un estudio experimental, pues al
ser retrospectivo, nos limitamos a observar hechos ya sucedidos. No aplicamos como
investigadores el tratamiento a estudiar, sino que contemplamos como se comportaron
las variables a lo largo del tiempo en una poblacién dada (pacientes con ectasia

corneal que fueron operados)

Esa posible limitacién en la variabilidad en la introduccién de la informacion en los
historiales, es paliada en gran medida por el hecho de que todos los pacientes eran de
un mismo médico (el autor del estudio), que los siguié tanto en consulta como los
intervino quirdrgicamente. Eso ha hecho que los historiales tengan una gran
homogeneidad en las exploraciones realizadas, criterios quirdrgicos, técnica quirdrgica

empleada, seguimiento, asi como en los datos recogidos en ellos.

1.2 SUJETOS

Se han incluido todos los pacientes con ectasia corneal intervenidos en el Hospital "El
Escorial" desde que comenzd a realizarse la técnica hasta el cierre de fecha de
inclusion de pacientes. Se eligieron todas las ectasias en lugar de distinguir patologias

concretas debido a:

- Los mecanismos de induccion de problemas visuales entre las diferentes patologias

son semejantes (ectasia con generacion de astigmatismo irregular)
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- La técnica quirargica es la misma tanto en DMP, como gueratoconos como ectasias
post LASIK.

- Se consideré necesario poder describir todos los casos en los que se empled la
técnica para evitar sesgos en la eleccidon de pacientes, y para evitar una atomizacion
del nimero de casos en pequefios grupos que no podrian alcanzar poder estadistico
suficiente.

Es, por tanto, la aproximacién mas real posible a lo que sucede en la practica diaria:

incluir a todo el mundo.

Se crearon unos criterios de exclusién: el seguimiento minimo de tres meses y la

extrusion en ese plazo de algin segmento.

- La fecha de tres meses minimos de seguimiento no excluyé a ningun paciente. No
fue elegida al azar. Aunque la mayoria de estudios toman los datos postoperatorios en
la revisién de los 6 meses, tanto la experiencia de uno de los padres de la técnica (Dr.
Paulo Ferrara, comunicacion personal) como la propia, me ha llevado desde el
principio a entregar la refraccion para la fabricacion de correcciones 6pticas a los
pacientes en la revision de los tres meses, ya que posteriormente no encontrdbamos
variaciones en la misma. Esto hace que a todos los pacientes se les citase a una

revision en esa fecha, y por ello todos tengan datos de esa visita.

- Un ojo fue excluido también de la parte de resultados visuales, Opticos y topograficos
por habérsele extruido el segmento antes de los tres meses. Sin embargo, se mantuvo

para el estudio epidemioldgico, de predictibilidad y de complicaciones.

1.3 EVALUACION DE HISTORIALES CLINICOS

Al ser un estudio retrospectivo, el acceso a los historiales clinicos es fundamental.
Se pudo acceder a todas los registros de visitas posteriores a abril de 2009 a través de
historia clinica electronica (programa "Selene" de Siemens); las anteriores se
recuperaron del archivo de papel del Hospital "El Escorial" pudiendo acceder a todas

ellas.

Los datos clinicos en ellas incluidos eran bastante homogéneos por los motivos ya

expuestos (ver "Discusion de la Metodologia: Disefio del Estudio”). Sin embargo, el
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historial clinico de patologia sistémica de los pacientes fue irregular, y la descripcion

de patologia acompafante es por tanto incompleta.

Un factor que se repitié en algunos casos fue la ausencia de la agudeza visual no
corregida preoperatoria, dado que a muchos pacientes se les tomaba el dato tan
solo con correcciéon (UCVA con n=40 frente a BCVA con n=49). En esto puede influir el

gue los pacientes acudieran a veces con lentes de contacto puestas a consulta.

La BCVA puede contener un sesgo en que a veces esa Vision era tomada con lentes

de contacto y otras con la graduacién sobre montura de pruebas en la consulta.

La refraccion: sus componentes (esfera y cilindro) fueron tomados como variables
independientes y analizados por separado. Esto es lo que han hecho la mayoria de los
estudios (111,121-123,132,139,140,146,152), aunque algunos ponen en duda la
validez de esto, ya que consideran que forman un todo en conjunto, y que son por
tanto variables dependientes(147,148). El cilindro se decidié tomarlo siempre en su eje
negativo. La refraccion fue siempre aquella con la que se obtenia mejor agudeza
visual en cada paciente de modo subjetivo sin realizar cicloplejia. Son siempre
refracciones dificiles en las que grandes variaciones en la misma a veces no inducen

cambios en la vision.

Topografias: En la inmensa mayoria de los casos se empled un topografo Tomey
TMS-2N. Dicho topégrafo se adquirié a finales de 2006, por lo que en los casos que el
seguimiento habia comenzado antes se emplearon otros aparatos. En 43 casos,
todas la topografias se realizaron con él. En cuatro casos la preoperatoria y la de los
tres meses se realizaron con un PCT-110, y la Gltima con TMS-2N. En dos casos se
realizaron las tres exploraciones con PCT-110, y en 1 ojo , la preoperatoria con Atlas,
la de 3 meses con PCT-110, y la dltima con TMS-2N. En estos casos solo se
emplearon los indices que se correspondian con los de TMS-2N (tan solo los relativos
a los datos queratométricos como SimK1, SimK2, ejes y cilindro queratométrico) y
para valorar los patrones morfolégicos. Eso hace que la "n" en algunos parametros
sea inferior a otros. Estos tres aparataos son topégrafos de elevacion, y los datos se
obtienen mediante programas informaticos que evaltan el reflejo de discos de Placido.
Estos datos si que son correlacionables entre diferentes topografos, como ha sido
publicado (86).

Los topoOgrafos basados en disco de Placido sélo recogen informacion de la cara
anterior de la cérnea. Pese a ello, los topografos Tomey han sido los principales

usados en la bibliografia y con los que se han desarrollado los indices empleados para
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el diagndstico de ectasias en las décadas de los 90 y 2000
(65,67,72,77,79,80,82,85,89,191). Actualmente se encuentran superados por los
topografos que dan informacion de cara anterior y posterior y aberraciones, basados
en OCT, lampara de hendidura o cAmara de Scheimpflug (17,87,93,96,100). Pese a
todo, los resultados obtenidos son de gran utilidad ya que estos indices no han
desaparecido, sino que han sido complementados.

La clasificacién de los patrones morfolégicos elegida fue la modificacion de Sinjab
de 13 patrones (66) a la original de 10 patrones de Rabinowitz (1,191); se hizo asi
porque, siendo iguales, aflade 3 patrones mas que completan ain mas la clasificaciéon
original. Sin embargo, esto provoca una limitacién, y es que los resultados no son
comparables a las series ya publicadas, que se basan principalmente en la
clasificacion de Rabinowitz (22). Esta clasificacion ha mostrado una gran
reproductibilidad inter e intra observador (67).

La clasificacién en estadios del queratocono elegida fue la de Amsler Krumeich
(Tabla 2) (66,100) por dos motivos: por ser la mas empleada en la literatura y por solo
necesitar del historial clinico y topografia de elevacion. Las nuevas clasificaciones
precisan de imagenes de cara posterior y aberrometria (Tabla 3, Tabla 4) (5,22,90,91).

OCT de segmento anterior: se emple6é un OCT de la marca Topcon (3D OCT 2000)
valido para segmento anterior, pero con capacidad tan solo de realizar un cubo de 6
mm de lado. Esto hizo que el analisis de los segmentos implantados en area de 5 mm
se realicen sin problemas, pero los implantados en area de 6 mm quedan en el
extremo del cubo; para poderlos analizar se debe desplazar algo el punto de mira,
cosa que no siempre se hizo, lo que provocé que no todos los datos estuvieran
disponibles en cinco casos. La medida de la profundidad del implante de los
segmentos se basé en las descritas en la literatura (150,167,169), pero tomando como
referencia para la profundidad el extremo externo del segmento en lugar del interno, al
ser mas sencilla ahi la medida en segmentos de seccién de triangulo escaleno con
base paralela al iris. Los publicados en la literatura son todos Intacs, de seccién
hexagonal e inclinacion de 23°, es decir, paralelas a la curva de la cornea, con lo que
la deformacion es minima. Los segmentos de seccion triangular empleados de tipo
Ferrara o Keraring son paralelos al iris y provocan una deformacién en los extremos
del segmento, en especial en el lado interno. Para la medida del espesor total de la
cOrnea también se empled el lado externo, por los mismos motivos ademas de porque
es el punto més proximo al de la medida de la profundidad del segmento. Algunos

estudios emplean directamente las medidas por OCT a través del propio ICRS (125).
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En este estudio se ha descartado por el riesgo que supone esto en la alteracion de las
medidas (168).

La profundidad de la incision intentada se bas6 en las medidas paquimétricas
ultrasodnicas intraoperatorias. La profundidad realmente conseguida se midié con OCT.
Para minimizar el sesgo del aparato de medida, y poder achacar las diferencias entre
ambas al método de paquimetria o a la técnica quirtrgica, se compararon los datos de

los dos aparatos en la zona de la incision.

La medida de los ejes de incision y de los centros de los segmentos reales se
realizaron en la lampara de hendidura, con el sistema de medida de angulos de la
inclinacion del haz de luz. Esto es muy exacto para la incisién, que es algo muy
definido, pero no tan exacto para el centro de los segmentos, pues la decision de
donde se encuentra éste es subjetiva. Algunos segmentos llevan una pequefia marca
en su centro lo que facilita la localizacion de éste; pero esto no es asi en todos los

casos.

Las complicaciones se obtuvieron de los historiales clinicos; sin embargo, las
complicaciones menores no siempre estaban anotadas (desepitelizaciones
transitorias, especialmente), por lo que no fueron reflejadas en la recogida de datos.
Tampoco se midié el desplazamiento del centro de la circunferencia de cada segmento
y la falta de concordancia del mismo entre segmentos del mismo ojo. Aquellas
complicaciones mas importantes por su frecuencia o agrupamiento, fueron estudiadas

estadisticamente con la prueba exacta de Fischer para comprobar su asociacion.

14 PROCEDIMIENTO QUIRURGICO

1.4.1 Técnica quirurgica

La técnica quirargica es la descrita en numerosos articulos (110,139), y aprendida
directamente por el autor del Dr. Paulo Ferrara y del Dr. Frederico Bicalho, pioneros en
la técnica y que fueron guias en la primeras intervenciones. Solo se establecié una
variacion, a partir del 8° ojo intervenido, en junio de 2007, y es que la profundidad
intentada paso6 de ser el 80% del punto de incision, al 80% del punto mas fino en el

Surco.

El hecho de realizar la tunelizacién con técnica manual no debe variar los resultados

de acuerdo a la literatura, si bien plantea dudas respecto a la fiabilidad de la
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localizacién de los implantes (122,152—-154). Dado que el coste de esta técnica es muy
inferior al de la tunelizacién con laser de femtosegundo, es crucial la determinacion de

la predictibilidad para poder aconsejar su implantacion en hospitales de nivel I.
1.4.2 Segmentos de anillo intracorneales (ICRS)

Hay multiples ICRS disponibles en el mercado espafiol para su implante (Tabla 6).
Todos ellos emplean los mismos principios para el tratamiento, si bien sus
caracteristicas fisicas varian ligeramente con el fabricante; tanto en longitud de arco
como en el espesor de su seccion. Algunos fabrican ademas en diferentes diametros.

Y cada fabricante tiene, ademas, sus propios nomogramas.

Los cambiantes acuerdos del Hospital con los proveedores ha hecho que en distintos
periodos se hayan utilizado ICRS de diferentes fabricantes con criterios alternativos a
la hora de indicar nUmero de implantes, longitudes de arco, grosores y diametros. El
objetivo de este estudio no es determinar el efecto de cada uno de los modelos sino,
de modo general, el efecto de los supuestamente mejor indicados por su respectivo

nomograma.

15 PERIODO DE INTERVENCIONES

Para hacer el estudio mas proximo a la realidad, se incluyeron en principio todos los
pacientes de modo consecutivo desde el primero intervenido con esta técnica, en
marzo de 2006, hasta la fecha de cierre del estudio (mayo de 2014). El volumen de
pacientes por fechas se establecio en periodos anuales, salvo el ultimo lapso, que fue
de 14 meses. Y la fecha que se consider6 para cada caso fue la de su ultima cirugia

para aquellos que precisaron mas de una.

1.6 TIEMPO DE SEGUIMIENTO

En aquellos casos en que fue preciso realizar mas de una cirugia, bien por
hipercorrecciéon, como por hipocorreccién o complicaciones, se contd el tiempo de
seguimiento a partir de la dltima de ellas, aunque el periodo entre ambas fuese muy

dilatado. Fueron en total 7 casos. Cuatro casos se operaron para retirar un ICRS por

137



hipercorreccién, todos al mes de la primera intervencién. Uno, a los dos meses para
reemplazar un anillo caido a cdmara anterior. Uno, para continuar poniendo el
segundo segmento tras una suspensioén de la cirugia por signo de Seidel positivo
durante la misma, al mes de la intervencion original. Y finalmente un caso de DMP al
que se implant6 en enero de 2007 un segmento inferior de 160° cuando no existian de
otra medida, y al que se decidi6 poner un segundo segmento superior de 90° en
octubre de 2013 (casi 7 afios después) para tratar de disminuir su astigmatismo. Lo
que se ha buscado es el efecto definitivo tras dar por terminado el episodio quirargico,
aunque haya éste constado de varios actos.

En 11 ojos la revision de los 3 meses fue la ultima: 6 de ellos por haber sido
intervenidos en los meses anteriores al cierre del estudio; 2 por haberse ido el
paciente a vivir al extranjero, y 3 por no haber vuelto a revisiones posteriormente. Las
pérdidas de seguimiento han sido pues bajas (5 ojos, 10% de los intervenidos). Esta
es una patologia en la que se crea un fuerte lazo médico - paciente al precisar
multiples revisiones ya previas a la decision quirdrgica; ademas este lazo aumenta al
ser intervenidos y seguidos postoperatoriamente por la persona que les revisé desde
un principio. En estos casos, al haber incluido los datos de esa revision también en los
de dltima visita para poder calcular las diferencias "Inicio - 3 meses" e "Inicio - Final",
se genera un sesgo en el calculo de las diferencias entre 3 meses y maxima latencia,
ya que quedan atenuadas las diferencias reales que pudieran existir en este plazo
(quedando infraestimadas).

Este seguimiento fue muy variable, entre 3 y 102 meses, con la mediana en 13 meses
aunque la media sea de 29 meses, por lo que la valoracion del efecto a largo plazo

tiene evidentes limitaciones.

1.7 METODOLOGIA DE ESTUDIO ESTADISTICO

Se ha empleado la prueba t de Student para muestras relacionadas para comparar la
situacion preoperatoria con la postoperatoria a los tres meses y la dltima disponible,
tanto en las agudezas visuales no corregidas como corregidas, en la refraccion y en
los indices topogréficos, buscando si la media del cambio es distinta de cero.
Cualquier dato con una p<0.05 nos muestra que ha sido significativa la media del
cambio. Esta prueba se utiliza para contrastar hipétesis sobre medias en poblaciones

con distribucion normal (192).
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Los cambios cualitativos en la morfologia se evalian a través de una tabla de
contingencia en la que se cruzan los resultados previos y posteriores a la cirugia. Si la
morfologia no cambiase todas las observaciones deberian estar en la diagonal
principal de la tabla. En la medida en que esto no sea asi indicard cambios en la
morfologia. El principal problema es que al haber 13 categorias, nos encontramos con
una tabla 13x13, en total 169 casillas para 50 elementos, que va dar lugar a que la
mayor parte de las casillas se encuentren en blanco, y no nos va a permitir realizar

ningun test estadistico con ellas.

En los cambios en la estadificacion de Amsler Krumeich en los casos con
gueratocono, comparamos los grados pre y postoperatorios con la prueba de rangos
con signo de Wilcoxon para aceptar o rechazar la hipotesis de igualdad. La utilizamos
como alternativa a la prueba t de Student al ser una variable discontinua. Es una
prueba no paramétrica que compara dos muestras relacionadas que no necesita una
distribucion especifica, tan solo el nivel ordinal de la variable dependiente. Compara
dos mediciones de rangos (medianas) (192).

También se empled la prueba t de Student en las pruebas de fiabilidad del implante
(coincidencia del eje de la incision; centro de los segmento; paquimetria US
intraoperatoria con OCT postoperatoria; profundidad intentada vs conseguida;
proporcion de profundidad intentada en incision vs conseguida a lo largo del
segmento). Tras describir sus medias e intervalos de confianza del 95% se buscé si

las medias de las diferencias eran distintas de 0.

Estas comparaciones se muestran con los graficos de Bland-Altman que son una
herramienta utilizada habitualmente cuando se quiere evaluar la concordancia entre
los resultados alcanzados con una técnica y los resultados teéricos, o los alcanzados
con otra técnica. Para cada paciente tenemos dos observaciones una es lo
conseguido y otra lo que teéricamente deberia haberse conseguido. Lo que hacemos
es calcular para cada paciente el promedio de las dos observaciones y la diferencia
entre las dos observaciones. Con esto se realiza el grafico mostrando en el eje X las
medias de cada par de observaciones y en el eje Y las diferencias. Si las dos
observaciones fueran iguales para todos los pacientes los puntos del grafico deberian
situarse a lo largo de la linea horizontal trazada a la altura del valor 0. En el grafico se
muestra esta linea y ademas se muestran otras tres mas. La linea discontinua més
gruesa es el valor medio de las diferencias. Las dos lineas mas finas corresponden al
valor de la media +/- 2 veces la desviacion estandar. En ausencia de error sisteméatico

los puntos deberian situarse de forma aleatoria por encima y por debajo de la linea
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horizontal trazada en cero. Si no es asi quiere decir que de forma sistematica los
valores conseguidos son inferiores o superiores a los valores que realmente se
deberian conseguir. Este tipo de gréfico permite una identificacion de las diferencias
extremas, asi como una valoracion de la tendencia mediante un analisis de regresion
lineal, y permite una valoracion de la significacion clinica de los resultados obtenidos
(193). Sin embargo, la estimacion del grado de acuerdo observado sigue siendo
totalmente subjetiva, s6lo se aplica a pares de comparaciones y no proporciona un
indice objetivo como el coeficiente de correlaciéon intraclase (CCl) que puede ser
especialmente necesario en el caso de comparar mas de dos métodos (194).

Los coeficientes de correlacion intraclase (CCl) se han empleado para dar un grado
de acuerdo entre las dos medidas; no se empled el coeficiente de correlacién de
Pearson (r), ya que mide Unicamente la intensidad de asociacién lineal entre dos
variables y no da informacién sobre el acuerdo observado. La obtencién del CCl que
permite evaluar la concordancia general entre dos o mas métodos u observaciones
diferentes se basa en un modelo de andlisis de la variancia (ANOVA) con medidas
repetidas (194).

Para el estudio estadistico de las complicaciones se empled una prueba de asociacion
con el fin de ver si la complicacién estudiada guarda relacion con el grupo. Se escogio
la prueba exacta de Fisher, en lugar de chi cuadrado, al haber alguna de las
categorias con menos de 5 elementos. Esta es una prueba de asociacion para tablas
de contingencia 2x2 con variables cualitativas. Se emple6 para determinar la posible
asociacion de la rotura de segmentos con el diametro o el fabricante, y para valorar las

posible relacion entre la inversion del astigmatismo con el tipo de ICRS implantados.
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2. DISCUSION DE LOS RESULTADOS

2.1 EPIDEMIOLOGIA.

El objetivo de este estudio no es valorar la presencia de patologias ectasicas en una
poblacion concreta, sino la de pacientes que precisan una intervencion quirdrgica por
ese motivo. Por ello estudiamos las caracteristicas de estos pacientes. El area de
poblacion, 139.313 habitantes en diciembre de 2011, referida en la Tabla 7, es parte
de la originalmente conocida como area VI.2 de la Comunidad de Madrid, area rural de
montafia, previamente a la inauguracion del Hospital General de Villalba, al que se ha
asignado parte de ese area. Dadas las malas comunicaciones de varios de los pueblos
con el Hospital "El Escorial", parte de la poblacién acude tradicionalmente al Hospital
Universitario Puerta de Hierro con el que tiene comunicacion directa por autovia y
transporte publico. Esto hace que la poblacion real que se atiende en el Hospital "El
Escorial" sea inferior a la realmente asignada. De los 35 pacientes intervenidos, 30
pertenecian al area sanitaria asignada, 4 al area correspondiente al Hospital
Universitario Puerta de Hierro (area limitrofe), y 1 al area del Hospital del Tajo. Los
pacientes que no pertenecian al area del Hospital "El Escorial", bien fueron remitidos
por conocidos que habian tenido contacto previo con el Servicio de Oftalmologia de
ese hospital, o bien eran pacientes tradicionalmente seguidos en el centro cuando
tenia un area asignada mayor, y que no habian pasado a su nuevo hospital de
referencia. Esto hace que sea dificil calcular la necesidad concreta de un area de esas

dimensiones.

En esta zona hay areas con una fuerte inmigracion, y asi un 34,29 % de los pacientes
tratados son de origen extranjero. En junio de 2011 concretamente, el 16.3% de los
habitantes de la Comunidad de Madrid eran extranjeros; en los municipios del area
oscilé entre el 13.7% de los habitantes de Valdemaqueda al 27,51% de Navalagamella
o0 el 39.69% de los de Fresnedillas de la Oliva (195). En el total del area en enero de
2011 residian 27.145 extranjeros, lo que supone un 19.68% de la poblacion total (196).
Ademas, la poblacién inmigrante predominante en el &rea es de origen marroqui y
rumano variando segun los municipios (195). Aun asi, el porcentaje de extranjeros
intervenidos es superior al esperado, especialmente entre la comunidad
latinoamericana (9 entre 26 pacientes con queratocono, un 34.61% de ellos). La

prevalencia establecida en la literatura del queratocono varia ampliamente
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dependiendo de los criterios diagnésticos, la localizacién geogréafica y la cohorte de
pacientes seleccionados. Va desde el 0.0003% descrita en Rusia hasta el 2.3% de la
zona de India Central (197), semejante a la encontrada en Jerusalén entre una
poblacion estudiantil (15). Hay factores ambientales que pueden contribuir,
especialmente en localizaciones geograficas con muchas horas de sol y clima calido
(India, Oriente Medio, América Latina), a esta mayor prevalencia que en otros lugares
como Finlandia, Dinamarca, Japon o Rusia. La luz ultravioleta induce estrés oxidativo,
lo que puede hacer que corneas predispuestas al queratocono se vean inducidas a su
desarrollo (197). Pero el factor étnico también importa, como se ha demostrado en dos
series que muestran una prevalencia en el Reino Unido de entre 4.4 y 7.5 veces
superior entre poblacion de origen asiatico que entre los de origen caucasico (197).
Dado que se trata de una serie corta no se pueden sacar conclusiones, pero si apuntar
a que se necesitarian estudios mas amplios poblacionales acerca de la prevalencia en

latinoamericanos de esta patologia.

La proporcién de pacientes tratados con queratocono (74.29%), DMP (17.14%),
ectasia post LASIK (5.71%) y ectasia post cirugia incisional (2.86%) es dificil de
evaluar si realmente corresponde a la proporcién de incidencias de estas patologias
en la poblacién. Especialmente porque se desconoce la incidencia y prevalencia de la
DMP, sospechandose que esta infraestimada, ya que muchos casos se confunden con
gqueratoconos. En un estudio en la India sobre 1133 ectasias primarias, tan sélo un 3%
resultaron ser DMP (17). En cualquier caso, tampoco debemos confundir la incidencia

de estas patologias con los casos que finalmente se intervienen quirtrgicamente.

Las edades a las que fueron intervenidos los dos principales grupos (queratoconos y
DMP) no difirieron esencialmente. El subgrupo de pacientes con queratocono estaban
en un rango de 15 a 52 afios, con una media de 30.58 +/-10.85 afios (mediana de 31.5
afos); el de DMP el rango estaba entre 26 y 51 afios, con una media de 36.83 +/- 9.10
afos (mediana de 35 afos), siendo algo superior este ultimo, lo que se correlaciona
con el diagnostico mas tardio de la DMP descrito en la bibliografia. El queratocono es
una enfermedad que aparece habitualmente entre la 22 y 32 década de la vida,
mientras que la degeneracion marginal pelucida (DMP) aparece entre la 32 y la 52
década (16) si bien el momento en el que precisan cirugia se puede demorar
dependiendo de mudltiples factores, como la progresion, el acceso a lentes de contacto,

al sistema sanitario, o0 a la experiencia del médico que les sigue.

Los historiales clinicos tenian reflejada de manera irregular la asociacién de patologia

sistémica, asi como la historia familiar de los pacientes. 2 pacientes tenian familiares
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directos diagnosticados de queratocono, que es un 7.7% de los pacientes con
queratocono intervenidos; esto esta en consonancia con lo descrito en la bibliografia,
entre un 6 y un 23,5% de los pacientes con queratocono tiene historia familiar positiva
para esta enfermedad (4,21,22). Los pacientes con DMP no tenian familiares afectos,
gue concuerda con lo sabido hasta la fecha, que esta enfermedad no tiene un

componente familiar.

Respecto a los factores de riesgo conocidos, dos casos reconocian frotamiento
intenso, uno por conjuntivitis alérgica (DMP), y otra con retraso mental, como "habito"
(queratocono). Uno de los casos familiares de queratocono tiene tres hermanos
afectos, que ademas son celiacos y padecen un déficit de Ig A. La reduccion de
niveles de Ig A en la lagrima se ha descrito en pacientes con queratocono (198,199),
aungue estos datos no han podido ser confirmados por todos los autores (200,201), ni
asociarlos a la presencia de enfermedad atopica (198). Y respecto a la celiaquia, se
busc6 su asociacion al queratocono junto con otras enfermedades autoinmunes, sin
haber podido hallarse dicha asociacion celiaquia-queratocono (202). En cualquier
caso, no se ha encontrado la asociacion entre estas tres patologias en la red PubMed
ni en el catdlogo de genes y enfermedades genéticas OMIM (Online Mendelian
Inheritance in Men). Ademas, de los dos casos que asociaban retraso psicomotor
(ambos queratoconos), uno de ellos padecia un raro trastorno de la elastina, el
sindrome de Williams-Beuren (nimero MIM 194050). Tampoco ha sido posible hallar
descrita en la literatura dicha asociacién. La elastina si ha sido implicada en la
aparicion del queratocono, concretamente asociada al sindrome del parpado hiperlaxo
(floppy eyelid syndrome) (41), en el que por causas desconocidas disminuyen las

fibras elasticas palpebrales y del velo del paladar (203).

Se ha empleado la modificacién de Sinjab (llustracion 1) a la clasificacibn morfolégica
de las topografias corneales (mapa axial) de Rabinowitz (1,66,67,191). Como ya se ha
descrito en la discusion de la metodologia, al seguir esta clasificacion, siendo mas
completa, ya no podemos compararlo a otros estudios en la bibliografia, pues se
basan en la de Rabinowitz (22).El propio Rabinowitz encontr6 como los patrones mas
frecuentes entre la poblacion normal el 1 (redondo), 2 (oval), 6 (pajarita simétrica) y 4
(incurvamiento inferior), en este orden (191); y Rasheed encuentra como los patrones
mas frecuentes entre los queratoconos, y también por orden, el 1, 6, 4y 2 (67). En un
estudio en Nueva Zelanda con 532 ojos, los principales patrones morfolégicos
detectados entre los queratoconos fueron el 8 (pajarita asimétrica), 1 y 4 (22). En la
degeneracion marginal pellcida, sin embargo, los patrones mas encontrados son el 11

(mariposa) y el 12 (pinza de cangrejo) (66,68). En nuestra serie. hos encontramos
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con una proporcion algo distinta entre los queratoconos, con los patrones 10 (pajarita
asimétrica de ejes inclinados), 4, 13 (juncional) y 1 como més frecuentes, siendo el
patrén 10 el mas frecuente de largo (40%). Entre nuestra serie y la neozelandesa
coincidimos en los grupos 1(redondo) y 4 (incurvamiento inferior) entre los mas
frecuentes; en la nuestra aparece ademas el 13 (juncional), que es una morfologia que
no se contempla en otras clasificaciones; la diferencia esencial estriba en el patrén 10
(pajarita asimétrica de ejes inclinados), frecuente en nuestros casos, frente al 8
(pajarita asimétrica no inclinada) de los neozelandeses, dos patrones muy semejantes.
Posiblemente se traten de casos similares en diferentes estadios o diferencias de
criterio acerca de lo que es un "eje inclinado". En nuestro caso, hemos empleado la
definicion de Rabinowitz de que los ejes se deben separar mas de 30° (191). Entre las
DMP, no se encuentran diferencias con lo descrito en la literatura: todas ellas tenian

un patrén 11 (mariposa), 12 (pinza de cangrejo) o 13 (juncional).

El criterio de decision quirdrgica fue el avanzado estado de la enfermedad, su
progresion, su baja AV o la intolerancia a las lentes de contacto. En los queratoconos,
esto afecta al estadio en que se reclutaron los pacientes: un criterio mas amplio habria
introducido mas pacientes, sobre todo en los estadios iniciales. Aqui incluimos una
mayoria de estadios 1 (42.5%) y estadios 2 (32.5%). Otras series presentan
proporciones semejantes, como la de Alfonso, que incluye un 52.5% en estadio 1 y un
38.3% en estadio 2, y muestra el mejor prondstico de aquellos casos intervenidos en
estos dos estadios frente a los de estadio 3 (155). Otras series presentan otras
proporciones, como la de Tunc (124), en la que predominan los estadios 2 o la de

Hamdi (136) o Ertan (123) con solo casos por encima de estadio 2 (Tabla 33).

Tabla 33. Estadios de los pacientes con queratocono en diferentes series

52.5% 38.3% 9.8% =
26.6% 46.8% 26.6% -

- 50.7% 27.1% 22.2%
15.2% 34.3% 50.5% -
42.5% 32.5% 20% 5%

Este dato es importante pues no todos los estadios se benefician por igual de los
ICRS, y por tanto, la composicion de las series las hace o no comparables. Sabemos

que los pacientes que mejoran mas son aquellos que tenian una peor agudeza
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preoperatoria (102,130,156). Incluso los pacientes que empeoran su visién, tienen
mejorias en los datos queratométricos y de equivalente esférico (102). La agudeza
visual no siempre se correlaciona con parametros geométricos (topogréficos,
paquimétricos, aberrométricos). Esto significa que un paciente con muy mala agudeza
visual no siempre tiene una morfologia extremadamente alterada. Y eso, junto con que
la clasificacion de Amsler Krumeich no utiliza la agudeza visual, explica la aparente
contradiccibn de que tengan peor pronéstico con ICRS los estadios 4, y mejor
prondstico las peores visiones (102,117).

2.2 VARIACION TRAS LA CIRUGIA DE INDICADORES DE ESTADO DEL
PACIENTE Y DE GRAVEDAD DE LA ENFERMEDAD, RESPECTO AL ESTADO
PREOPERATORIO

Los resultados muestran la mejoria significativa de la agudeza visual a los tres meses
de la cirugia, y el mantenimiento de estos resultados en el tiempo de seguimiento.
Esto sucede tanto en la agudeza no corregida (UCVA) (mejora de 0.128) como en la
agudeza con la mejor correccion (BCVA); sin embargo, esta Ultima se muestra que
sigue mejorando con el tiempo (mejora de 0.186 a tres meses y de 0.245 a Ultima
fecha) (Tablas 14 y 15, llustraciones 25 y 26). Esto se debe muy probablemente a que
la mejor vision a los tres meses es la que se toma graduando en consulta, con la mejor
correccion posible sobre la montura de pruebas, mientras que la de la Gltima revisiéon
accesible es, en algunos casos, la que se toma al paciente con lentes de contacto que
ya trae puestas. Con este tipo de correccion se pueden obtener mejores agudezas
visuales que con montura de pruebas. Este sesgo también aparece en la BCVA
preoperatoria, ya a que algunos pacientes se les tom6 este dato con lentes de
contacto. Esto hace que el dato BCVA a los tres meses, esté en "desventaja” respecto
al preoperatorio y al dato final. Aun asi, la mejora es significativa. Estos resultados son
consistentes con los que se han logrado en queratoconos en otros estudios
(7,20,108,110,111,118,120,121,123-138), también en DMP (7,162-164), en ectasia
post-LASIK (11,20,64,165), y en altos astigmatismos en queratoplastias (151,204).
Esta mejora es persistente en el tiempo (108,121,126-128,136,139), y parece detener
la progresion de la evolucion de la enfermedad, al menos en queratoconos
estables(139), incluso en aquellos que se intervienen cuando la ectasia estd en
progresion (134), aunque algunos estudios recientes contradicen estos resultados
tanto en el total de la poblacién en progresion(130), como en el subgrupo de pacientes

menores de 30 afios(159). Se debe tener precaucion especial por tanto en pacientes
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con la ectasia en progresion y de edades mas jovenes. Al no haberse discriminado ni
por estabilidad previa ni por grupos de edad no se puede concluir de forma segura que
no hay progresion a largo plazo, asi como porque hay patologias diferentes, y también
porgque la mediana de seguimiento es corta (13 meses).

También se ha obtenido una reduccion significativa en la refraccion; tanto en la esfera
(1.95 D a 3 meses y 2.11 al final) como en el cilindro (1.09 y 1.33D), como en el
equivalente esférico (2.36 y 2.62 D), a tres meses y en la Ultima revisién (llustraciones
29 y 30, Tablas 16 y 17). Esto es debido sin duda al aplanamiento de la curvatura
corneal producido por los ICRS (Tablas 18 y 19), aunque de modo no homogéneo,
pues de lo contrario no se habria reducido el astigmatismo. En ello influye el diferente
efecto que se produce en el extremo y en el centro del ICRS, aunque este punto sea
controvertido (147,148). La ausencia de andlisis vectorial solo permite hablar de la
reduccion del astigmatismo en valores absolutos, pero no de sus ejes, ni del efecto
absoluto de los ICRS sobre el vector astigmatismo . Estos resultados son también
congruentes con los encontrados por diferentes autores en las distintas ectasias: en
queratoconos (7,20,108,110,111,118,120,121,123-138), en DMP (7,162-164) y en
ectasia post-LASIK (11,20,64,165).

No hay ningun estudio publicado acerca de los cambios en la clasificacion morfologica
corneal inducida por los ICRS; nuestro estudio, aunque los describa, no llega a
ninguna conclusién por falta de nimero suficiente de casos. Sin embargo, si que
podemos describir como una proporcién preoperatoria entre los queratoconos, con los
patrones 10 (pajarita asimétrica de ejes inclinados), 4 (incurvamiento inferior), 13
(juncional) y 1 (redondo) como mas frecuentes, se transforma en un predominio de los
patrones 10, 1, 4 y 8 (pajarita asimétrica no inclinada), siendo lo mas llamativo el
aumento de nimero de patrones tipo 1 y 8 (Tabla 20, llustraciéon 34, llustracién 35,
llustracion 36). Esto nos puede llevar a pensar que esta técnica puede ser capaz de
centrar el cono (aumento del patrén 1) y regularizar el astigmatismo irregular (aumento

de patron 8) aunque no podamos afirmarlo.

Tampoco en la bibliografia encontramos nada publicado acerca del cambio tras la
intervencion en el estadio clasificatorio de Amsler Krumeich de los queratoconos
(Tabla 2). Posiblemente porque carece de utilidad préactica el estadio postoperatorio
frente a la importancia que tiene el preoperatorio a la hora de tomar decisiones
terapéuticas y de dar prondsticos. Sin embargo, los cambios significativos que hemos

demostrado en este apartado (Tabla 21, llustracion 39, llustracion 40) hablan acerca
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de la mejoria general que se produce tras el implante de ICRS, sin entrar en los

detalles especificos de los diferentes indices y datos.

La mayoria de indices topogréaficos estdn muy bien caracterizados para el diagndstico
(5,74,77,80,83,92,96,190,191), pero no se han descrito sus cambios tras la cirugia de
ICRS.

Uno de los principales factores que han cambiado significativamente son los referidos
a la cara anterior de la curvatura corneal. Se produce un descenso estadisticamente
significativo tanto en la Sim K1 (maxima potencia en los anillos 6 a 8)(-3.02 D a tres
meses y -3.01 D al final), como en la K maxima (-2.42 y -2.78 D), la K media (-1.83 y -
1.85 D) y la K minima (-0.98 y -1.21 D). Estos cambios se reflejan a su vez en el
descenso de la potencia corneal media ante la pupila (ACP, -1.57 a 3 meses y -1.88 al
final), que representa el equivalente esférico queratométrico y, por tanto, de evolucién
paralela al equivalente esférico refractivo (+2.36 D a tres meses y +2.62 al final).
Curiosamente, el descenso de la SimK2 (-0.65 y -0.70 D) no llega, por muy poco
(p=0.052) a ser significativo (aunque si lo sea la K minima, -0.98 y -1.21 D). Este
asimétrico descenso en las potencias queratométricas es lo que se encuentra detras
del descenso del cilindro queratométrico (-2.74 y -2.80 D), y es paralelo al descenso
del astigmatismo refractivo (1.09 y 1.33 D)(Tablas 18 y 19, llustraciones 31 y 32). La
reduccion queratométrica debida al aplanamiento corneal (205) ya se ha comprobado
en diferentes estudios aunque en diferentes grados en el queratocono (7,120-
124,126,127,129,130,132,133,135-140,146,152-154,206), en la DMP (122,164), y en
la ectasia post LASIK (11,20,64).

Estas potencias corneales, ademas de reducirse a nivel general, también reducen su
variabilidad en la superficie corneal, lo que es un indicador indirecto de regularizacién
de la misma. Esto se comprueba mediante la disminucién significativa de dos
indicadores, SDP (desviacion estandar de la potencia corneal) que baja -0.72 D a 3
meses y -0.89 D al final; y de CVP (coeficiente de variacion de la potencia corneal) que
baja -12.12 y -14.68 respectivamente. Otros dos valores también reflejan esta
variabilidad de la potencia a nivel de la pupila son el EDP (potencia de
elevacion/depresion) y el EDD (didmetro de elevacion/depresion) que miden la
potencia y area respectivamente de las islas o valles que se separan mas de 1 D de la
moda de potencia en el &rea pupilar. En ambos casos también hay una reduccion
significativa tras la intervencion quirdrgica, obteniéndose un reduccién en EDP de -
0.88 D a3 mesesy -1.10 D al final, y en EDD de -0.28 mm que se mantienen estables

al final de las revisiones. Sin embargo, indicadores como CEIl (indice de excentricidad
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corneal), un valor que mide lo prolato /oblato de la cérnea, no muestra variaciones
significativas , aunque el dato se haya modificado ligeramente de modo positivo (0.08
a 3 meses y 0.11 al final); esto podria explicarse posiblemente por el acoplamiento que
tienen sobre este indice de modo opuesto el aplanamiento central de la cornea con el
desplazamiento hacia el centro del cono. Ese desplazamiento (Dist K max) se reduce
tras la intervencion (-0.14 mm a 3 meses y -0.18 al final) pero no de modo significativo
(p=0.11). También puede influir sobre el CEIl la deformidad que produce la simple
ocupacioén de espacio que hacen los ICRS en el &rea entre 4 y 6 mm, y la mezcla en la
casuistica de queratoconos y DMP que tienen indices CEIl opuestos.

Hay otros indices que marcan la irregularidad corneal, y aqui los resultados han sido
contradictorios: mientras que no se observan cambios significativos en SRI (indice de
regularidad de superficie) y en SAI (indice de asimetria de superficie), si que se han
encontrado en otros indices que miden caracteristicas semejantes, como OSI (indice
de sectores opuestos) y DSI (indice de sectores diferenciales). OSI mide la maxima
diferencia entre 2 sectores opuestos, semejante a SAl que hace lo mismo pero con
puntos a 180° de los anillos de las miras en los diferentes meridianos; OSI presenta un
descenso de -3.09 D a 3 meses y -3.52 al final, pero el descenso en SAl no es lo
suficientemente significativo (-0.18 a tres meses y -0.27 al final, p=0.47 y 0.28
respectivamente). SAl tiende a 0 en simetria total, y aumenta con la asimetria (5) y se
ha correlacionado con la BCVA(74). En una serie se han encontrado diferencias en los
resultados de SAI entre los pacientes que mejoraron y los que no tras el implante de
ICRS (156). DSI representa la maxima diferencia entre dos sectores cualquiera, y
desciende a 3 meses -3.74 D y al final -4.15 D. SRI que mide las fluctuaciones en la
potencia a lo largo de un meridiano no desciende significativamente. CSI (indice de
centro/periferia) tampoco disminuye con valor estadistico, y en esto se comporta como
CEl y como la Dist Kmax: indica que no hay un cambio significativo en las diferencias
de potencia del centro respecto a la periferia. Esto es, la reduccion en los valores
gueratométricos, o bien es homogénea por dentro de los ICRS, o bien se compensan
los datos con la propia deformidad que genera el ICRS en la zona suprayacente a
ellos. PVA (agudeza visual potencial) tampoco mejora, al ser un dato que se
correlaciona directamente con SRI (72). Hay otros estudios que, de modo opuesto,
muestran mejoras en SRI y SAl en queratoconos tras la intervencion quirdrgica (153).
Sin embargo, 1Al (indice de astigmatismo irregular) presenta cambios significativos, y a
peor: aumenta 0.25 a 3 meses y 0.23 al final de las revisiones. Esto podria explicarse
por la deformidad que produce el ICRS en su area de colocacion, que entra dentro del

area de medida. También esta irregularidad de superficie que producen los ICRS
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suprayacente al tunel puede estar detras del empeoramiento significativo del indice AA
(&rea analizada): disminuye -12.50 a 3 meses y -10.80 al final, ya que las miras del
topografo se deforman en esa zona y no permiten tomas fiables.

Finalmente, hay una reduccién significativa en los indices desarrollados para dar un
dato general sobre la sospecha de queratocono: KPI (indice de prediccion de
queratocono)y KCI (indice de queratocono clinico). Estos indices emplean en su
formulacion los datos anteriormente relatados, y su mejora en general se traduce en
mejora de estos indices. Sin embargo, no se obtienen cambios significativos en KSI
(indice de gravedad de queratocono). Estos datos pueden estar contaminados por la
presencia sobre todo de DMP en la casuistica, ya que al tener una morfologia
diferente, estos indices no se contemplaron para ellas.

En resumen, encontramos una disminuciéon en los indices de curvatura corneal central,
indicando aplanamiento corneal especialmente en las zonas mas inclinadas (SimK1,
Kmedia, Kmax, Kmin, ACP). No sucede por igual en toda la coérnea, al aplanarse
menos las zonas que ya eran mas planas (reduccién no significativa de SimK2), lo que
genera una reduccioén del cilindro queratométrico. De este modo, la curvatura corneal
anterior se hace mas homogénea (disminucioén de los parametros SDP, CVP, EDP,
EDD). Sin embargo, no se aprecian cambios en los indices que miden la relacion
centro-periferia, como CEl (prolato / oblato), CSI (indice de centro/periferia) y Dist
Kmax (distancia al centro de la K maxima), lo que quiere decir que la reduccién en los
valores queratométricos, o bien es homogénea por dentro de los ICRS, o bien se
compensan los datos con la propia deformidad que genera el ICRS en la zona
suprayacente a ellos. Finalmente, los datos que miden irregularidad de superficie son
contradictorios, con reduccién de aquellos que la miden en base a areas (OSl y DSI)
pero no variando los que se basan en relaciones punto a punto (SRI, SAIl, PVA); y
empeorando aquellos que incluyen en las medidas las propias zonas del implante (IAl,
AR)

En todos los datos en general se muestra que aquello que se obtiene a los tres meses
de la intervencidbn se mantiene en el tiempo, aunque se ha de destacar la alta
variabilidad en el seguimiento de los diferentes casos. Se ha sefialado que la
redistribucion de los grosores corneales puede ser un mecanismo de retraso de la
progresion de la enfermedad (168), lo que explicaria la estabilidad clinica a largo plazo
en multiples estudios (108,126,127,129,134,139,204).
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2.3 PREDICTIBILIDAD DE LA TECNICA

El estudio de la fiabilidad de la técnica se ha basado en saber si el segmento se
encontraba en el lugar en que se intentd colocar. Para ello se ha estudiado la
localizacién de la incisién, pues si esta se encuentra ya mal situada, la referencia para
la colocacién del ICRS serd errénea; en segundo lugar, si el centro del ICRS coincide
con el lugar donde se deseaba colocar; en tercer lugar, si la profundidad (en micras) a
la que se intentd hacer el tnel a nivel de la incision coincide con la que se mide a ese
nivel en el tunel real postoperatorio; y como la medida del espesor corneal a nivel de la
incisidbn postoperatoria se realiz6 con OCT vy la intraoperatoria con ultrasonidos, se
hizo en cuarto lugar la comparacién entre ambas medidas para valorar que parte del
error asignado de profundidad se debe en realidad a una diferencia de medicién entre
ambos aparatos. Y en quinto lugar, comparar la profundidad relativa intentada en la
incisién (profundidad intentada / paquimetria US en la incisién) con la profundidad
relativa media del segmento obtenida. De este modo sabemos si la profundidad

relativa a la que hemos intentado colocar el segmento se consigue en el tlnel.

Respecto al eje de la incisién, no se aprecia significacién estadistica entre las medias
de las diferencias del eje en que se intentd y en el que realmente se realiz6. Esto
indica que el sistema de marcado empleado es fiable y contrastado con la medida del
eje en la lampara de hendidura. De hecho, el coeficiente de correlacién es muy alto, de

0.991, esto es en la categoria "casi perfecto".

El eje de los centros de los segmentos tampoco muestra diferencias significativas
entre lo intentado y lo conseguido; aqui las diferencias son ligeramente superiores,
especialmente por la dificultad de decidir intraoperatoriamente cudl es el centro del
ICRS; algunos modelos de ICRS cuentan por ello con una muesca en esa zona para
poder identificarlo mejor. Ademas, tampoco es sencillo decidir cual es el punto central
exacto del segmento cuando calculamos su eje en la lampara de hendidura (ver
llustracion 9), con lo que las diferencias halladas puede que no sean totalmente reales,
sino en parte un artificio del sistema de medida. Ademas, encontramos dos "outliers"
muy llamativos: uno por realizar la diferencia entre dos datos a los extremos de la
circunferencia (un dato a 3°y otro a 330°, dan una diferencia de 327° cuando la real es
de 33°), y otro porque los datos anotados en el historial posiblemente sean erréneos
(centro intentado 305°, y el real, 125°, una diferencia de 180° exactos). Pese a ello, el
coeficiente de correlacion intraclase de 0.857 indica un grado de concordancia "casi

perfecto”.
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La profundidad intentada (esto es, la medida aplicada al bisturi de diamante), al ser
comparada a la finalmente conseguida medida en OCT postoperatorio, mostré que si
habia diferencias significativas entre ambas (p=0.0007), con un coeficiente de
correlacion intraclase de 0.513 (grado "moderado"). Una diferencia de media -26.69
micras, lo que significa que la profundizacion a nivel de la incisibn es de manera
sistemética més superficial de lo que marcamos en el bisturi. Esto puede tener varias
explicaciones. En primer lugar, que se trate de un problema del bisturi calibrado
(siempre se uso6 el mismo): que tenga una mala calibracion, o bien que corte menos de
lo deseado. Otra posibilidad es que el instrumental que se emplea para comenzar la
tunelizacién no penetre correctamente hasta el fondo de la incisién, y por tanto el inicio
del tunel sea mas superficial que la incisibn completa. Y la Ultima opcién es que el
sistema de medida con OCT de la zona no sea congruente con el que se utiliza para
tomar las decisiones de profundidad (paquimetria ultrasoénica), y que estemos dando

por sentadas medidas erroneas.

Para comprobar esto Ultimo, se ha comparado las tomas de espesor corneal a nivel de
la incisidn intraoperatorias con ultrasonidos, y las medidas postoperatorias con OCT.
No se encontraron diferencias significativas entre ambas (p=0.2044), aunque se
obtuvo una media de -7.70 (es decir, el grosor medido por OCT levemente mayor que
por US). Si la diferencia entre las profundidades medidas a nivel de la incision (entre lo
intentado con el bisturi y lo conseguido finalmente) fueran debida a que el OCT las
infravalora, esto se deberia trasladar también a la medida del espesor corneal, cosa
que queda demostrado que no sucede. Esto nos descarta que la medida por OCT sea
responsable de un dato irreal al medir las incisiones, y que por tanto la diferencia entre

la profundidad intentada y la conseguida son debidas a la técnica quirurgica.

Y finalmente, comparamos si la profundidad relativa del tinel a nivel de la incisién, se
mantiene en el segmento. Profundizamos en la incisién el 80% del punto més fino
corneal a lo largo del recorrido del tanel. Pero esa profundidad a nivel de la incision, al
ser esa zona mas gruesa que el recorrido, siempre es una profundidad relativa menor
del 80% (<0.8). Y se ha querido averiguar si el ICRS se mantiene a ese espesor
relativo o no, y ahi hemos hallado que no hay diferencias significativas entre las
medias de la profundidad relativa del tunel en la incisién, y la media de las medias de
la profundidad relativa del ICRS en tres puntos del tanel, si bien el indice de
correlacion intraclase es regular (0.357). En la gréfica de Bland Altman (llustracién 42)
vemos que aungque los datos se agrupen en torno a 0, la dispersién es amplia (baja

correlacion), pero se descarta un error sistematico.
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Hay diferentes estudios que evaltan la profundidad de implantacion de los ICRS, asi
como la influencia de su posicion en diferentes parametros corneales, en tuneles
realizados mediante técnica manual (125,167), como con femtosegundo (150), asi
como comparando los dos tipos de tuneles (168,169); y esto realizado mediante
tomografia de coherencia 6ptica(OCT) (167-169), o con cdmara de Scheimpflug
rotatoria (Pentacam®) (125,150). Hay una gran variabilidad en esto en ellos: algunos
estudios han mostrado que el implante con ambas técnicas tiende a ser mas
superficial que lo planeado (169,207,208), pero en otros, que con femtosegundo
quedan mas profundos de lo planeado (150); y en otro que con sistema mecénico se
obtiene una gran exactitud y correlacion entre lo intentado y conseguido (125); en los
comparativos refieren mas fiabilidad en los realizados con laser de femtosegundo,
aungue de modo muy leve (168,169), y no han encontrado diferencias significativas
entre ellos (169). Los tuneles manuales segln unos, tienden a superficializarse en la
parte distal a la incisién (se trata de solo 4 casos) (167), aunque en otros articulos se
muestre constante (125,208), cosa que también sucede con laser de femtosegundo
(150,207). Algunos de los estudios que hablan de una exagerada superficializacién de
los ICRS se debe a que toman la distancia a la superficie corneal desde la punta del
segmento (207,208), y no tienen en cuenta que en ese punto se produce una
compresion, que se mide mediante el indice de compresion (167). Es posiblemente
mas exacto tomar las medidas desde los vértices laterales de los segmentos. Un
estudio aprovecha la utilizacion de un OCT 3D de dominio espectral customizado para
mostrar que en el postoperatorio se produce una aplanacién de la cérnea mayor en el
meridiano horizontal que en el vertical; y es superior en la superficie anterior si el
diametro del segmento es menor, y lo mismo sucede en la superficie posterior aunque
en menor medida. Se debe a que en algunos casos en lugar de aplanarse la curvatura
posterior se profundiza, y es en aquellos casos tratados mediante un anillo de 90°
afiadido a uno de 160°. También mostraron que el punto de minima paquimetria tiende

a centrarse tras el implante (168).

2.4 COMPLICACIONES

2.4.1 Complicaciones intraoperatorias

No se han producido complicaciones intraoperatorias importantes ni irreversibles. No
ha habido casos de complicaciones por segmentos excesivamente superficiales,

aunque si por excesiva profundizacibn (4 ojos, 8% ojos y 5.33% de ICRS
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implantados). Se puede achacar a la curva de aprendizaje, pues todos ellos
sucedieron en los primeros 14 casos. 3 casos fueron microfiltraciones en la incisién, de
las que solo 1 necesité posponer la intervencion. Y el otro caso hubo una caida del
segmento a camara anterior en los primeros dias postoperatorios. En la bibliografia es
una complicacién variable, yendo desde el 0.6% de Coskunseven (850 tuneles con
laser de femtosegundo) (186) y el 0.61% de Ruckhoffer con implante manual (114) al
1.16% de Haddad (l&ser de femtosegundo) (133) hasta el 6% de Hamdi (implante
mecanico), de los que 3% eran perforacion en la incision y otros 3 por el ICRS; en esta
serie también coincidian estas complicaciones con la curva de aprendizaje del cirujano
(136). También influye en la desaparicion de estas complicaciones en nuestra serie el
cambio en el criterio de profundidad a partir de julio de 2007, pasando del 80% de la

profundidad en la zona de la incision, al 80% del punto mas fino a lo largo del surco.

La realizacién en un caso de un surco de didmetro inadecuado (2% ojos, 1.33% de los
surcos para ICRS) por un error en la eleccién de la espatula tunelizadora, no ha sido
hallado en la bibliografia y enfatiza la necesidad de diferenciar muy claramente en las
cajas de instrumental las trefinas de 5 mm de las de 6 mm, ademas de comprobar

estos diametros cada vez que se vayan a usatr.

2.4.2 Complicaciones postoperatorias

Se produjo una extrusion de segmento (2% de los ojos, 1.43% de los ICRS) en un
caso de DMP en que la profundidad media del ICRS fue del 60%. En este caso la
paciente estaba avisada del riesgo que se corria dada la extrema delgadez de su
cOrnea en esa zona (325 um), pero decidi6é seguir adelante con la intervencién para
intentar evitar la necesidad de un trasplante de cérnea. No se trata pues de un caso de
extrusion por segmentos demasiado superficiales o cercanos a la incisién, que son las
causas mas descritas en la bibliografia. Y van desde el 0% en 173 casos de Haddad
(133), pasando por el 1% de Coskunseven (186) o el 1.84% de Ruckhofer (114), el 3%
de Hamdi (136), al 10% de Zare (137), el 12.4% de Ferrer (sobre 250 implantes de
ICRS)(178) o el 19.35% de Khan (120). Es por tanto esta serie baja en esta
complicacién, caracteristica del implante superficial de los segmentos, y alta en la
perforacion a cAmara anterior (tipica de un exceso de profundizacién). Sin embargo, el
andlisis de la profundidad intentada frente a la conseguida, muestra como los
segmentos se implantaron més superficialmente de lo deseado. Esto podria explicarse
por incisiones que profundizan demasiado pero luego el tinel no se consigue a la

misma profundidad.

153



Se han encontrado 3 roturas de ICRS a largo plazo (6% de los ojos, 4.35% de los 69
segmentos que persistieron mas de tres meses), un dato no encontrado en la
bibliografia, donde lo que se halla son roturas intraoperatorias o en el postoperatorio
inmediato, especialmente alrededor de los orificios de los extremos del segmento
(133,136,209). Las roturas en esta serie fueron entre los 2 y 6 afios tras el implante, y
en todos los casos fueron proximas al centro del segmento y de espesor completo, en
segmentos de 5 mm vy fabricados por Visiontech, aunque bajo diferentes nombres
comerciales. Estas roturas no modificaron el efecto en aquellos casos en los que no
hubo desplazamiento de los fragmentos, aunque el caso en que si lo hubo se percibio
un cambio topografico, con aumento de la curvatura corneal y del astigmatismo. Los
segmentos de 5 mm son mas finos (600 um) que los de 6 mm (800 um) lo que puede
explicar su mayor fragilidad. Pero la prueba exacta de Fischer solo muestra
significacion en la agrupaciéon cuando comparamos los fabricados por Visiontech (sea
de la marca que sea) con otros fabricantes (p=0.0281); no llega a la significacion
estadistica por poco la agrupacion entre anillos de 5 mm y de 6 mm (p=0.0742) si nos
referimos al total de segmentos, aungque ya no hay un p tan baja si solo investigamos
entre aquellos seguidos al menos 2 afios (p=0.5304); y comparando dentro del grupo
de los segmentos de 5 mm no encontramos diferencias estadisticamente significativas
entre los fabricados por Visiontech y los del otro fabricante de segmentos de 5 mm,
AJL (p=0.5448). Con estos datos resulta complejo achacar una causa a este
fenbmeno, ya que Visiontech es el fabricante del que se han implantado mas
segmentos de 5 mm, y las comparaciones pueden estar sesgadas al ser los
segmentos de Visiontech los mas antiguos (implantados entre 2006 y 2011, y los de
AJL se empezaron a colocar en 2013). Esto tiene especial importancia en el estudio,
ya que se trata de una complicacién muy tardia (superior a 2 afios en todos los casos).
En cualquier caso, es un fendmeno a vigilar y que precisara de una serie mas larga de

casos para poder establecer conclusiones.

La inversion de astigmatismo esta pobremente recogida en la bibliografia, en algunos
casos bajo el epigrafe de "retirada de segmentos por inadecuado efecto refractivo”
(114,140). El estudio de la variacion vectorial del astigmatismo esta asimismo
minimamente descrito en estos tratamientos, basado bien en el método de Thibos y
Horner (210) calculando el astigmatismo inducido por el método de Alpins (211),
presente en dos articulos en la literatura (111,146), o bien por andlisis con el método
de Kaye y Harris (212) como realizan Tu y colaboradores (147,148), poniendo en duda
la validez del método Alpins al tratar la esfera y el cilindro como variables

independientes. Dada la escasa y contradictoria bibliografia, se decidio realizar una
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definiciébn de inversion de astigmatismo para tratar de encontrar aquellos casos con
significacion clinica y buscar en ellos posibles asociaciones. Por tanto, se ha tenido
que definir la complicacion, y se ha hecho como "variacion en el eje mas curvo de mas
de 40° respecto al preoperatorio”. El 40% de los ojos tuvieron un giro en el eje del
astigmatismo de 40° o superior, aunque solo en 4 casos (8%) provocaba agudezas
visuales bajas y/o intolerancia a la graduacion, por lo que debié ser explantado uno de
los dos segmentos. En estos cuatro casos se habian implantado 2 ICRS en &rea de 6
mm, en todos ellos combinados un anillo largo (de 120° a 160°) con otro corto (90°-
120°). Al realizar el agrupamiento de todos los casos segun su inversion, el nimero de
anillos y el didmetro de area de su implante, se obtiene por la prueba exacta de
Fischer una significacion estadistica (p=0.0019) acerca de la forma de agrupacion,
guedando en evidencia el 76.5% de inversiones en el grupo de 2 anillos en area de 6
mm. Grupo en el que ademas se encuentran los 4 casos peores que precisaron
explante de uno de los dos segmentos. Al realizar el explante de un solo segmento (el
menor), los 4 casos redujeron su astigmatismo acercandose de nuevo a su situacion
preoperatoria pero sin llegar a ella. Se ha descrito que la retirada de todos los
segmentos vuelve a la cérnea a su punto de partida preoperatorio (119). Es
consecuente con ello que la retirada de un solo segmento mantenga un efecto parcial
respecto al implante de 2 segmentos. Dado que estos implantes se realizaron bajo dos
diferentes nomogramas (KeraRing y AJL), queda claro que se deben revisar los
mismos, y mantener la cautela cuando se prescriba este tipo de indicacion. Ya habia
avisado de respuestas variables a la combinacion de segmentos de 160° + 90° en

didmetro de 6 mm el grupo de Pérez-Merino (168).

Solo se ha encontrado una referencia en la bibliografia a las reacciones inflamatorias
estériles respondedoras a esteroide, en la serie de Hamdi, 2 casos entre 100 ojos
implantados (2%) (136). En la serie que aqui se presenta, también ha habido dos
casos (4%), que del mismo modo han respondido a corticoides sin dejar secuelas
mayores que una leve nubécula que no afectaba al eje visual. Al igual que los dos
casos de Hamdi, nuestros casos presentaron la inflamacién en el area de la incision, y
los cultivos fueron estériles. Podria haberse tratado de formas incipientes de melting
corneal abortado por el tratamiento precoz, ya que en las series publicadas aparece
también en el area incisional. Segun un metaestudio de 1835 ojos con ICRS, se
presentd un melting corneal en el 0.7% de los casos, y asociado a la incision,
especialmente si el ICRS se encuentra muy préximo a la misma (182). Ningun caso de

melting franco se presentd en nuestra serie.
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Otras complicaciones referidas en la bibliografia no han aparecido en esta serie. No
han aparecido infecciones, que en diferentes articulos aparecen como casos aislados
(140,183,186), y que series largas estiman en 0.1% de los casos (186); tampoco han
aparecido quistes epiteliales en la incision, ni queratopatias bullosas.

Otras complicaciones menores y muy frecuentes, como los depdsitos lipidicos en el
lado interno de los segmentos, o defectos epiteliales postoperatorios transitorios, se
recogieron irregularmente en los historiales clinicos, y tampoco aparecen referidos en
la mayor parte de la bibliografia, por lo que no se han tenido en cuenta en este
analisis.
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VIl. CONCLUSIONES
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1. En el area sanitaria referencia del Hospital "El Escorial" entre 2006 y 2014 se
intervinieron 50 ojos de 35 pacientes con ectasia corneal, predominando entre ellas los
queratoconos (80%) sobre las degeneraciones marginales pellcidas (14%), las
ectasias post-LASIK (4%) y las ectasias tras cirugia corneal incisional (2%).
Proporcionalmente se intervino en mayor medida a pacientes de origen extranjero
(34.29% de los operados frente al 19.68% de extranjeros censados en el area),

principalmente debido al alto nimero de queratoconos en hispanoamericanos.

2. El tratamiento mediante implante con técnica manual de segmentos de anillo
intracorneales se asocia a mejoria de la vision de los pacientes afectos de ectasias
corneales, ya que:

2.1 Mejora la agudeza visual corregida y no corregida. También mejora la
refraccion, disminuyendo en valores absolutos tanto la esfera como el cilindro y el

equivalente esférico; todo ello a los tres meses de la intervencion y a medio plazo.

2.2 Modifica los indicadores topogréaficos de enfermedad, con disminucion
en aquellos indicadores de curvatura corneal central (indicando aplanamiento corneal)
y disminucién en los indicadores de variabilidad de la curvatura central, aunque con
resultados contradictorios en los marcadores de irregularidad, a los tres meses y a
medio plazo. También se producen modificaciones en la morfologia topogréfica de

superficie anterior.

2.3 Mejora la clasificacion del estadio de la enfermedad en los

queratoconos.

3. El tratamiento mediante implante manual intracorneal de segmentos de anillo

en estos pacientes es predecible:
3.1 Predecible en la localizacion de la incision
3.2 El centro de los segmentos queda situado en la posicion planeada

3.3 La profundidad del implante de los ICRS ha mostrado una concordancia
moderada con la intentada, aunque con un error sistematico hacia la superficializacion.

La realizacion del tunel ha sido paralela al punto de su inicio.

4. El tratamiento mediante implante manual intracorneal de segmentos de anillo
en estos pacientes es seguro, tiene escasas complicaciones. Las complicaciones que

han aparecido han sido de escasa entidad y ninguna irreversible:
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4.1 Intraoperatorias: Las complicaciones ligadas a la curva de aprendizaje
son escasas Y limitadas en el tiempo, y asociadas principalmente a la perforacion a

camara anterior.

4.2 La rotura tardia de segmentos, complicacion no recogida en la
bibliografia hasta la fecha, debe ser estudiada en series mayores para tratar de
asociarla a traumatismos o disefio del segmento; y la asociacién de la inversion de
astigmatismo al implante de 2 segmentos en area de 6 mm debe hacer revisar los

nomogramas con estas indicaciones.
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