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RESUMEN

Cada vez son mas las personas que sufren de la sintomatologia caracteristica de la Enfermedad
de Ojo Seco (EOS). La EOS esta asociada a molestias e inestabilidad en la vision que pueden
limitar la actividad personal y profesional del paciente. El principal tratamiento para combatir
esos sintomas son las ldgrimas artificiales, que, como su nombre indica, intentan
complementar la pelicula lagrimal natural. En este trabajo nos hemos centrado en estudiar los
componentes requeridos para su elaboracién. En el estudio se ha tenido en cuenta los
principios de la tribologia y reologia de la superficie ocular y su relacién con la EOS.

El sistema tribolégico del ojo estd compuesto por los pdrpados, la cérnea y la ldgrima que
actia como lubricante. La lagrima evita el contacto sdlido-sélido y proporciona una friccion
muy baja y un desgaste insignificante. En la EOS se produce un adelgazamiento de la lagrima
natural lo que ocasiona un aumento de la friccidn de las superficies yuxtapuestas y por lo tanto
su desgaste. Para mantener una correcta lubricacidon entre las superficies, la formulacion
quimica de las lagrimas artificiales debe cumplir una serie de requisitos en cuanto a su
osmolaridad, tensidn superficial y viscosidad.

El componente principal de las lagrimas artificiales es la base acuosa y se utilizan principios
activos y otros componentes que les confieren las caracteristicas deseadas.



1. ESTRUCTURA DE LA SUPERFICIE OCULAR

La superficie ocular (SO) es una unidad anatomo-fisioldgica de diversas estructuras del ojo y de
sus anejos. Incluye parpados, pestaiias, conjuntiva, cérnea, pelicula lagrimal, gldndulas
lagrimales principal y accesorias, y las glandulas de Meibomio (1).

1.1. FISIOLOGIA Y COMPONENTES DE LA LAGRIMA

La lagrima es un liquido claro, transparente, ligeramente salado y de pH alcalino. Se estructura
en dos capas (Fig. 1), lipidica y mucoacuosa (2).

La capa superficial de la pelicula lagrimal corresponde con la lipidica. Deriva del meibum
secretado por los margenes del pdrpado (2). Estd compuesta por esteres de colesterol,
triglicéridos y fosfolipidos. Su espesor oscila entre 15 y 157 nm siendo el espesor medio de

unos 42 nm (2). Desempefia un papel n .
) L Pelicula lagrimal preocular
importante en la estabilizacion de la

peIIIClJla Iagrimal (2) Epitelio Capa muco-acuosa ( .xi),.lllt[mi ca
8 um 0,1um

La capa mucoacuosa es la mas
profunda de la pelicula lagrimal. Estd

compuesta de mucinas 3
(3,4), glucoproteinas que mantienen la ' T T
humectabilidad de la SO (4) y se

Glandula de
Meibomio

Glandulas
lagrimales

. . . Celulas
explicaran en el siguiente apartado. Su @

espesor oscila entre 3a 40 um (3,5).

Fig. 1. Estructura de la pelicula lagrimal (1)

La pelicula lagrimal interactia con el medio ambiente y, por lo tanto, esta sujeta a evaporacion
(3). Las tasas de evaporacion mas altas tendrian un impacto en la dindmica y estabilidad de la
pelicula lagrimal, lo que sugiere que la evaporacidon podria ser un contribuyente en su
adelgazamiento y, por lo tanto, en su inestabilidad e hiperosmolaridad (3). La osmolalidad de
la pelicula lagrimal es un indice de su dindmica y representa un valor de equilibrio entre la
produccidn, la evaporacidn, drenaje y absorcion (3). Los valores de osmolaridad lagrimal en
un ojo sano varian de 308 mOsm /L a 316 mOsm /L (6).

La tensién superficial normal depende de los lipidos y de algunas proteinas y glicoproteinas de
la capa mucoacuosa, en individuos sanos es 43.6 + 2.7 mN / m. (7).

1.2. CONJUNTIVA

La conjuntiva es una mucosa delgada y transparente que reviste la superficie interna de los
parpados y la porcion anterior de la esclera hasta el limbo. El epitelio conjuntival contiene las
células calciformes. Las funciones atribuidas a estas células, como resultado de su secrecidn de
mucinas, son la lubricacién, el mantenimiento de la humectacién de la SO y la prevencién de
infecciones (8). Las mucinas son glicoproteinas de alto peso molecular formadas por un ntcleo
con cadenas laterales extensas de glucano N-acetil galactosamina. Las mucinas presentes en la
SOy en la pelicula lagrimal son MUC1, MUC4, MUC16, asociadas a la membrana, y las mucinas
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formadoras de gel, MUC19 y MUCSAC. Esta ultima es secretada principalmente por las células
caliciformes. Las mucinas asociadas a la membrana son secretadas por las células epiteliales
corneales y conjuntivales (9).

Los pacientes con EOS presentan niveles reducidos de mucinas o una alteracién en el grado de
su glicosilacion (9).

1.3. LIMBO ESCLERO-CORNEAL

Es la zona de transicidn entre la cérnea y la esclerética (10). Se estima que su radio es 0.27 +
0.14 mm (11). La cdrnea y la esclerdtica estdn cubiertas por el epitelio corneal y conjuntival,
respectivamente, y bafiadas en lagrima. Su funcidn es proteger el ojo de lesiones, infecciones y
desecacion (12).

Separando fisicamente el epitelio corneal y el epitelio conjuntival hay una banda estrecha de
epitelio limbar que rodea la cérnea, contiene las células madre (Stem cells) (12). Se encargan
de renovar el epitelio corneal y conjuntival (12).

1.4. CORNEA

La cérnea es un tejido conectivo avascular transparente que actla como la principal barrera
infecciosa y estructural del ojo (13). Consta de 6 capas: epitelio, membrana de Bowman,
estroma, capa Dua (14), membrana de Descemet y endotelio (13). El epitelio esta cubierto por
una pelicula lagrimal, que es dpticamente importante para suavizar las microirregularidades de
la superficie epitelial anterior (13). La capa mucinica de la pelicula lagrimal interactua con el
glucocalix de las células epiteliales corneales para permitir la propagacién hidrofilica de la
pelicula lagrimal en cada parpadeo (13).

1.5. PARPADOS

Los parpados (superior e inferior) son pliegues cutdneos maviles especializados. Protegen el
globo ocular, regulan la luz, permiten el reposo ocular y la distribucidn y mantenimiento de la
ldgrima (15). Las caracteristicas del parpadeo, como la amplitud, la duracién y la velocidad
maxima, varian significativamente entre los ojos sanos y los alterados (16). Las medidas de
apertura palpebral oscilan entre 7,4 y 12,8 mm con una media de 9,8 £ 0,2 mm en 0jos sanos
(16). La amplitud palpebral influye en la velocidad de evaporacion (2).

La frecuencia de parpadeo se expresa en el nimero de parpadeos por minuto. En adultos
sanos, la frecuencia palpebral oscila entre 15 y 20 parpadeos por minuto (2). La frecuencia de
parpadeo aumenta en la EOS, donde se cree que desempefia un papel compensatorio en la
renovacion de la pelicula lagrimal (2).

Durante el parpadeo espontdneo completo, la velocidad media de deslizamiento de los
parpados superior e inferior oscila entre 17 y 18 cm/s y la maxima es alrededor de 40 cm/s
(17). La fuerza del parpado que se aplica sobre la superficie corneal durante la fase de cierre es
mas alta que durante la apertura (17). En ojos sanos no hay desgaste entre las superficies
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deslizantes gracias a la presencia de la pelicula lagrimal. Por lo contrario, en ojos secos, las
altas velocidades de parpadeo pueden conducir a mayores velocidades de corte, lo que resulta
en desgaste de las superficies deslizantes (17).

2.ENFERMEDAD DEL OJO SECO (EOS)

La sociedad Tear Film Ocular Surface (TFOS) en 2017 publicé su segundo informe del Dry Eye
Workshop (DEWS Il). En este informe define la Enfermedad de Ojo Seco (EOS) de la siguiente
manera:

"El ojo seco es una enfermedad multifactorial de la superficie ocular, que se caracteriza por una
pérdida de la homeostasis de la pelicula lagrimal y que va acompafada de sintomas oculares,
en la que la inestabilidad e hiperosmolaridad de la superficie ocular, la inflamacion y dafio de la
superficie ocular, y las anomalias neurosensoriales desempefian papeles etioldgicos" (1).

A diferencia de la definicién anterior del DEWS | (2007), se considera como una enfermedad
multifactorial (1) ya que se produce una alteracion de una estructura o funcion y se inicia a
partir de una serie de distintas causas interrelacionadas. Estd ligada a la pérdida de Ia
homeostasis de la pelicula lagrimal (1).

La EOS se inicia con una hiperosmolaridad lagrimal que desencadena cambios en las células
epiteliales. Esto genera respuestas inflamatorias que desembocan en dafios crénicos en la SO

(1).

Se clasifica etioldgicamente en dos categorias predominantes (1) (Fig. 2): Ojo Seco por
Deficiencia Acuosa (OSDA) y Ojo Seco Evaporativo (OSE). La mayoria de los ojos secos son de
naturaleza evaporativa. La presencia de una categoria no excluye la otra, siendo lo mas comun
una EOS mixta (1).

» Ojo seco por deficiencia acuosa (OSDA):

- Asociado al sindrome de Sjogren: La EOS del sindrome de Sjogren se debe a un
déficit de secrecion lagrimal por destruccién epitelial e infiltracidn inflamatoria de
las glandulas lagrimales (2).

- No asociado al sindrome de Sjogren: Es un ojo seco por deficiencia acuosa sin las
caracteristicas autoinmunes sistémicas del sindrome de Sjogren. El ojo seco puede
ser causado por una variedad de intervenciones iatrogénicas, que incluyen
medicamentos tépicos o sistémicos, el uso de lentes de contacto y
procedimientos oftalmicos quirurgicos y no quirurgico (2,18).

» 0Ojo seco evaporativo (OSE): Se produce como resultado de una pérdida de la funcion
de la barrera de evaporacién de las lagrimas o debido a la reducida humectabilidad de
la SO (2). Esto ha llevado a su subclasificacién en OSE relacionado con el parpadeo y
OSE relacionado con la SO (2).

- OSE relacionado con el parpadeo puede deberse a una disfuncion de la
glandula meibomiana o a la logoftalmos (2,5).



- OSE relacionado con la SO: Los trastornos de la SO pueden deberse a varias
causas, entre ellas, la hipovitaminosis A y las enfermedades alérgicas (2).

NO REQUIERE
TRATAMIENTO

Los slgnos indican
M""l°:;:""";:”3':£) requerimiento de D“Immdv" 2 ":: :’: s cd.mo"::nv/";’:r:{uu Derivar p'" '"'"""
G tratamiento de EOS | diferentes di [
Enfermedad de Ojo Seco
Deficiencia \ / Evaporativo
Acuosa Mixto

o i— @ o @

Manejo para restaurar la homeostasis

Fig. 2. Clasificacion de la enfermedad del ojo seco (2)

2.1. SINTOMATOLOGIA, EVALUACION Y DIAGNOSTICO)

La EOS es sintomatica pero pasa por una fase en la que las caracteristicas subjetivas de la
enfermedad no son tan evidentes y el paciente se muestra asintomatico (2). La EOS afecta
tanto a la visiéon y a la calidad de vida del paciente (19). Las quejas mas comunes de los
pacientes incluyen sequedad o irritacion, sensibilidad a la luz, sensacidon de cuerpo extrafio,
ojos rojos, vision deficiente, limitaciones en la vida diaria y fluctuacidon de los sintomas en
diferentes condiciones ambientales (19). Los sintomas del ojo seco se han estandarizado
mediante el uso de cuestionarios (19). En el DEWS Il se recomienda el cuestionario Ocular
Surface Disease Index (OSDI®), patentado por Allergan®, debido a que es el mas reportado en
estudios, y el cuestionario Dry Eye Questionnaire (DEQ-5) (20). EI OSDI consta de doce
preguntas que se punttan de 0 (nunca) a 4 (siempre); una puntuacién =13 se considera
diagnostica de EOS. El DEQ-5 consta de cinco preguntas y una puntuacién = 6 indica EOS (20).
No se ha observado una fuerte correlacién entre los signos y sintomas, por lo cual, el
diagnéstico clinico del ojo seco incorpora pruebas objetivas como:

» La meniscometria: Se considera como normal una altura del menisco lagrimal de
274.30 £79.28 um (21).



> La osmolaridad lagrimal: Se considera que un resultado es andémalo cuando es > 308
mOsm / L en cualquiera de los ojos (20). Da una idea del posible estado inflamatorio
de la SO (20).

> Estabilidad de la pelicula lagrimal: El valor de referencia para el diagnéstico de EOS
cuando se hace el Tiempo de Ruptura Lagrimal (BUT) con fluoresceina varia desde un
tiempo de corte < 10 s 0 < 5 s cuando se usan volumenes de fluoresceina mas
pequefios y controlados (20).

El Tiempo de Ruptura Lagrimal No Invasivo (NIBUT) un valor de corte < 10 s es
indicativo de EOS (20).

> Dafios en la SO a través de tinciones epiteliales: Se utiliza fluoresceina, verde de
Lisamina y/o rosa de bengala (20). La tincidon con fluoresceina ocurre cuando las
células experimentan un compromiso con su integridad, como una interrupcién en
las uniones estrechas de células superficiales o un glucocdlix defectuoso (20). El rosa
de bengala tine las células epiteliales de la SO que no estdn protegidas por mucina o
glicocalix, asi como las células muertas o degeneradas (20). Sin embargo, produce
picor en la instilaciéon e induce lagrimeo reflejo (20). Por otro lado, el verde de
Lisamina es menos téxico para la SO y, en consecuencia, es tan bien tolerado como la
fluoresceina; tife las células epiteliales sélo si la membrana celular esta dafiada (20).
Para registrar la gravedad de la SO, existen varios sistemas de clasificacion segun la
cantidad de puntos tefidos, uno de ellos es el sistema Oxford (20).

» La produccidon de lagrimas evaluada por las pruebas de Schirmer sin y con anestésico:
Los individuos normales en la prueba de Schirmer sin anestésico tienden a tener
valores 2 10 mm en 5 minutos (22) y con anestésico se han propuesto varios valores
normales, = 5mm /5 mino =10 mm /5 min (20).

3.CLASIFICACION DE LAGRIMAS ARTIFICIALES

Para disminuir la sintomatologia del paciente con ojo seco se utilizan lagrimas artificiales. Son
productos administrados por via tépica ocular con la finalidad de aumentar la hidratacién de la
SO ademas de lubricar el movimiento del parpadeo (23). Su clasificacion mas extendida es
segln la composicidn quimica de su principio activo principal (23).

3.1. SOLUCIONES SALINAS

Consisten en una dilucidon de sales minerales con agua bidestilada normalmente isoosmolar
con la lagrima (300 mOsm/I) (23). La mas conocida es el suero fisioldgico, dilucidn de cloruro
sédico (NaCl) al 0,9%. Es la base de la mayoria de preparados comerciales (23). Alivia los
sintomas de EOS pero a corto plazo ya que su alta tensidén superficial y su baja viscosidad
hacen que su tiempo de permanencia en contacto con la SO sea reducido (23).
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3.2. HIDROGELES

3.2.1. Mono y disacaridos: Tienen propiedades osmoprotectoras, lubricantes y nutritivas (23).

El monosacarido mas utilizado es el sorbitol presente en lagrimas como Systane® (23). Otros
son la dextrosa, la glicerina o glicerol, uno de los componentes de Optava® (23) y la trehalosa,
uno de los componentes de Thealoz . Actualmente la mayoria se usan en combinacién con
otros hidrogeles (24).

3.2.2. POLISACARIDOS

Preservative Fre.
Advanced Bicarbonate

3.2.2.1. Dextrano: Es un polimero ramificado de glucosa Formulation

ligeramente &cido (23). Tiene una gran capacidad de BionTear5°
retencién de agua (25) y ejerce una alta presidon oncotica

Lubri
Larian £y Dops

(26). Como efecto secundario puede ser alergénico
(23,25). Es uno de los componentes de Bion Tears® (24)

(Fig. 3).

3.2.2.2. Mucilagos (gomas): Son polimeros espesantes de

origen vegetal (23). Los mas comunes son los derivados de

Fig. 3. Lagrima Bion Tears® (3)

la celulosa (23). Aumentan la viscosidad sin influir en la
tensidn superficial, ni en la presion osmotica (23). Pueden producir vision borrosa en funcidn
de su viscosidad, la cual aumenta rapidamente con aumentar levemente su concentracion
(23). Los sustitutos lagrimales derivados de celulosa mas usados son (23):

> La hipromelosa (hidroxipropilmetilcelulosa): Presenta propiedades viscoeldsticas con
posibles propiedades antioxidantes segun algunos estudios. Esta disponible en una
amplia variedad de concentraciones (de 0,2 a 0,8%) (26), la mayoria son de 0,3% (23).
Un ejemplo seria Acuolens® (24).

» La carmelosa o carboximetilcelulosa (CMC): Se caracteriza por unirse a las células
epiteliales corneales y promover su curacién (26) y retener gran cantidad de agua (23).
Su viscosidad es estable para un rango amplio de pH, atribuyéndole mas
bioadhesividad que otros mucilagos. Estimula la migracidn epitelial mediante la unidn
a la fibronectina y a proteinas de la matriz extracelular sin estimular la proliferacién
(23). Un ejemplo seria Viscofresh® 0,5% (24).

> El hidroxipropil-guar (HP-guar): Es un mucilago derivado de la goma guar, a pH=7,0 es
totalmente liquido mientras que a pH algo mas alcalino y en presencia de ion borato se
produce una reaccion quimica de gelificacién (aumenta su viscosidad) (23). El gel
resultante aumenta el tiempo de contacto con el epitelio cérneo-conjuntival,
posibilitando una mayor humectacion y reparacion (23). Los productos basados en HP-
guar mejoran sintomatologia, aumentan el grosor de la capa mucosa, reducen la
inflamacién y protegen la SO (26). Systane ® ULTRA es un producto basado en HP-guar
(23).



> 3.2.2.3. Mucopolisacaridos: Se trata de sustancias

viscoelasticas con un comportamiento reolégico
no newtoniano tixotrdpico, ya que su viscosidad
varia segun la velocidad de cizalla a la que se
someta, por ejemplo, por el parpadeo (23). De
esta manera, a velocidades de cizalla bajas (por
ejemplo, con el ojo abierto), la viscosidad es mayor

que a velocidades altas (durante el parpadeo). Por
esta razon produce menor visién borrosa que los

polimeros de celulosa (23). Su tension superficial | Fig 4. Lagrima Aquoral® (4)
también es mucho menor, asemejandose mas a la

de la lagrima humana (23). El mucopolisacarido mas utilizado como sustituto lagrimal
es el acido hialurénico (AH) comercializado a gran variedad de concentraciones (23),
por ejemplo 0,15% (Lubristil®) o0 0,4% (Aquoral®) (Fig. 4).

En general a mayor concentracién, mayor viscosidad y menor tensién superficial, y por
tanto mayor contacto con la SO (23). Hay que tener en cuenta la longitud de la cadena
del AH, ya que las cadenas mas largas retendrian mayor nimero de moléculas de agua
y por tanto hidratarian mejor. A igualdad de concentracién, una longitud de cadena
mas larga determina una mayor viscosidad, mayor capacidad de hidratacién de la SO y
mayor tiempo de permanencia (23). La goma xantana es otro polimero caracterizado
por sus propiedades mucoadhesivas (27). Proporciona estabilidad a la lagrima y
prolonga su tiempo de estancia en la SO (27). Es el componente principal en Eyestil
Protection® (24)

3.2.3. POLIMEROS SINTETICOS

3.2.3.1. Derivados del vinilo: Se utilizan derivados del vinilo a los que se unen grupos

funcionales diversos que le confieren las caracteristicas deseadas.

> El alcohol polivinilico (PVA): Es un polimero sintético de alcohol vinilico que se obtiene
por hidrdlisis del acetato de polivinilo (23). Posee una baja viscosidad, aunque una
buena adhesién al epitelio dada su baja tensidon superficial (23). Se emplea
frecuentemente en los colirios a una concentracién del 1,4% (23). Esta presente en el
colirio Liquifilm lagrimas (23).

» La povidona (PVP): Es un polimero lineal de 1-vinil-2-pirrolidona. Actia como un
surfactante no idnico reduciendo la tensidn superficial de la solucién salina en la que
esta disuelto facilitando asi su extensién sobre el epitelio de la SO y asi la humectacién
(23). Es poco viscoso y lo podemos encontrar a diferentes concentraciones (23) por
ejemplo al 1% en Avizor Comfort Drops® (24).

» El acido acrilico (carbdmero): Es un polimero de alto peso molecular que confiere
mayor viscosidad respecto a los otros derivados del vinilo manteniendo la baja tensidon
superficial y la alta hidrofilia de este grupo (23). Los mas usados son el carbomer 934P,
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carbomer 940 y carbomer 974P a una concentracion de 0,3%, 0,2% y 0,25%
respectivamente (23). Producen vision borrosa transitoria (23). Lacryvisc® es una
ldgrima que contiene carbomer 934P (24).

3.2.3.2. Derivados del etilenglicol: La viscosidad del 6xido de etileno aumenta con el peso
molecular (23), tiene buenas propiedades surfactantes por lo que disminuye la tensién
superficial y posee una buena adhesidn a las mucosas (23). El polietilenglicol 400 (0,4%) es un
componente de Hypotears®, mientras que el polipropilenglicol (0,3%) forma parte de Systane®
(23).

3.3. LIPIDOS .
Los lipidos son sustancias no hidrosolubles y esto hace dificil ay
su uso como lagrimas artificiales (23). Los mas usados en el g §
tratamiento del ojo seco son de la familia de las ceras como el ;g
petrolatum (parafina, vaselina) y la lanolina (23). Estos § :
productos no contienen agua y, por lo tanto, no humectan :
directamente la SO ni reponen la lagrima, pero reponen ceras E )

o aceites que evitan la evaporacién y reducen la friccion (28).
Este tipo de lubricantes dispone de alta viscosidad que a
menudo conduce a una visidn borrosa tras su aplicacién (28).
Su uso estd limitado a los ojos secos severos y normalmente | Fig. 5. Xilin Night® (5)

se restringe su uso a aplicaciones nocturnas, por su menor
interferencia con la visién (12, 14). Un ejemplo es Xilin Night® (fig. 5)(24).

Los liposomas son vesiculas lipidicas grandes (30) . Estdan compuestos principalmente por
fosfatidilcolinas (fosfolipidos) y otros constituyentes como el colesterol y polimeros
conjugados con lipidos (30). El spray liposomal se aplica en el exterior de los parpados, y los
fosfolipidos polares se difunden desde la superficie del parpado hasta la pelicula lagrimal. Esto
proporciona lubricacién, ayuda a prevenir la evaporacion de la pelicula lagrimal y alivia los
sintomas de la EOS. Un ejemplo de esta categoria seria Clarimist® (30).

Para imitar y complementar mejor la pelicula lagrimal se han desarrollado emulsiones (gotas
mas pequefias) que contienen agua y lipidos (31). Las emulsiones pueden ser microemulsiones
o nanoemulsiones, segun el tamafo de estas gotas de lipido. A su vez pueden se anidnicas
(cargadas negativamente) o catidnicas (cargadas positivamente). La carga positiva de las
catidnicas permite una mayor adherencia a las células de la SO porque éstas presentan carga
negativa (31). Systane® Balance es un ejemplo de una emulsién aniénica (26).

3.4. OTROS COMPONENTES Y COMBINACIONES

La formulacién quimica de las lagrimas artificiales, como hemos visto, incluyen polimeros u
otras substancias que definen sus propiedades lubricantes, humectantes y mucoadhesivas,
constituyendo el verdadero principio activo de las mismas (23). Otro de los componentes
primarios de todas las lagrimas artificiales es el agua, alcanza entre el 97% y 99% de su
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concentracién (23). En la lagrima natural el agua constituye el 98,3% (23). Ademas, las
ldgrimas artificiales contienen una amplia variedad de tampones y electrolitos. Para controlar
el pH se incluyen tampones de citrato, fosfato y borato (26). Algunas de las sales de
electrolitos de uso comun son cloruro de sodio, cloruro de potasio, cloruro de calcio, cloruro

de magnesio, cloruro de zinc, borato de sodio, fosfato de sodio y acido bérico (26).

Para mejorar la lubricacion de la SO se combinan agentes viscosantes (26). Los agentes que
mejoran la viscosidad utilizados incluyen carbémero 940, CMC, AH, HP-guar, PVA, PVP vy
polietilenglicol (Tabla 1). A estas combinaciones de principios activos se les afiaden otras
sustancias que les atribuyen propiedades protectoras como lipidos para retrasar la
evaporacién (aceite mineral, triglicéridos, fosfolipidos) y extractos vegetales que actian como
agentes calmantes (26). La mayoria de las lagrimas artificiales actuales incorporan en su
composicion la trehalosa. Es un disacarido natural que protege las células corneales de la
desecacion (26).

Las lagrimas artificiales se comercializan en formatos monodosis o multidosis, que
generalmente requieren conservantes (26).

Nombre Principio activo Conservantes Composicion
Artelac AH 0,245% Mo Glicerol
COMPLETE Carbomero 0,06% {Mono y multidosis)

Trigliceridos

Dulcilarmes AH Mo MaCl edetate de sodio
PWP 1,5% {Maono v multidasis) fosfatos sodicos agua
Gotas Irritacion AH PHMEB Eufrasia edetato de sodio
Ocular HPMIC {Multidosis) fosfatos sodicos NaCl agua
Extractos vegetales
Neovis Total AH0,18% Mo Acido lipoicao citrato de
HFMC {Mono y multidosis) sodio MaOH acido citrico
Trigliceridos MaCl agua
Fosfolipidos
Thealoz DUO GEL AH 0,15% Mo Sorbitol MaOH agua
Trehalosa 3% [Maonodosis)
Carbomero S74P 0, 25g
AH POLYQUAD Edetato de sodio sorbitol
Systane Hidratacion | Polietilenglicol 400 {Multidosis) aminometilpropanol acido

Propilenglicol

HP-guar

bérico barax citrato

sodica KCI MaCl.

Tabla 1. Ejemplos de lagrimas artificiales de AH y otros principios activos.



3.5. CONSERVANTES

Como se ha mencionado anteriormente, los colirios multidosis con envase tradicional

requieren conservantes para prevenir el crecimiento microbiano (26). Los conservantes de

soluciones oftdlmicas pueden clasificarse en tensioactivos y oxidantes. Los tensioactivos, o

detergentes, dafian la pared celular de los microorganismos. Son efectivos, pero en mayor o

menor medida son toxicos para las células de la SO. Los conservantes oxidantes son moléculas

pequefias, alteran la funcién enzimatica interna del patégeno (32).

3.5.1. Conservantes tensioactivos

>

El cloruro de benzalconio (BAK): Es un tensioactivo catidnico de amonio cuaternario.
Combina la ventaja de una accién antimicrobiana con una penetracidn ocular limitada
y una excelente estabilidad de la solucién (32). Su concentracién suele ir entre 0,004-
0,02% (23). El BAK puede inducir apoptosis de células epiteliales corneales vy
conjuntivales, dafar los nervios corneales, retrasar la cicatrizacion de la herida
corneal, interferir en la estabilidad de la pelicula lagrimal y causar la pérdida de
células caliciformes (26). La accién conservadora una vez abierto el envase dura un
mes. Se sigue utilizando para algunas lagrimas multidosis y para algunos colirios de
glaucoma (24).

Bromuro de cetrimonio (cetrimida): Es de la misma familia que el BAK. La accién
conservadora una vez abierto el frasco es de 4 a 6 semanas y también se usa como
limpiador y desinfectante para lentes de contacto (23,24).

Polihexanida o polihexametileno biguanida (PHMB): Actua frente a las amebas y es
usado como producto desinfectante de lentes de contacto blandas (23). Su toxicidad
para la SO es baja. La accién conservadora una vez abierto el envase dura hasta 3
meses (24).

Polyquaternium-1 (POLYQUAD®): Es un compuesto de amonio cuaternario con un
espectro de actividad principalmente contra bacterias y con alguna actividad
antifungica contra levaduras. Aunque es similar al BAK demuestra menos toxicidad
(32). La accién conservadora una vez abierto el envase dura 6 meses (23,24).

Derivados mercuriales: Han caido en desuso por contaminacién ambiental y por ser
alergénicos tras un uso crénico.

3.5.2. Conservantes oxidantes

>

El Complejo de oxicloro estabilizado (SOC) (Purite®) (OcuPure®): Es una combinacién
de didxido de cloro, clorito y clorato. Ha demostrado actividad antimicrobiana contra
bacterias, virus y algunos hongos. Debido a su propension a generar radicales libres, es
un oxidante eficaz y también se descompone rdpidamente en la SO (32). Se convierte
en iones de sodio y cloro, oxigeno y agua. Es toxico si no se elimina en el tejido antes
de 72h (24).
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> El perborato de sodio (GenAqua): Es otro conservante oxidativo que actia formando
peroxido de hidrégeno, un poderoso agente oxidante y antimicrobiano, cuando se
combina con agua produce un mecanismo de accidn similar al SOC (32). Su viabilidad
disminuye a las 72 horas o mas si no se elimina en el tejido (24).

» Perdxido de clorito estabilizado (Oxyd): Conservante antimicrobiano transformandose,
tras el contacto de las enzimas de la SO, en cloruro sédico, agua y oxigeno. Una vez
abierto el envase, la solucidn tiene una vida util de 60 dias (23,24).

> Perborato de sodio (NaBos): Al entrar en contacto con la SO se transforma en agua y
oxigeno. Una marca registrada en concreto de este complejo es Dequest®. Su
viabilidad disminuye a las 72h o mas si no se elimina en el tejido (24).

» Perodxido de hidrégeno (H,0,): Al entrar en contacto con la SO se transforma en agua y
oxigeno. Es irritante para la cornea (24).

4. TRIBOLOGIA

La palabra tribologia deriva del término griego “tribos” que significa “frotamiento o
rozamiento”, por tanto, es la ciencia que estudia fendmenos de friccién, adhesidn, desgaste y
lubrificacidon de superficies en movimiento relativo. Es un drea de conocimiento amplia que
abarca la fisica, la quimica y la tecnologia de materiales (33).

La SO puede entenderse también como es un sistema tribolégico con dos superficies
moviéndose entre si. Generalmente esto ocurre en presencia de un lubricante con viscosidad y
con diferentes grados de interaccién (friccion, adhesion, etc.) entre las superficies. En el caso
del ojo, durante el parpadeo, las superficies son los parpados (superior e inferior) y la cérnea, y
el lubricante es la pelicula lagrimal (17).

4.1. FRICCION

La friccidn es la resistencia al movimiento relativo que se produce entre dos cuerpos que estdn
en contacto y se mueven tangencialmente (33). El coeficiente de friccién es un valor escalar y
adimensional que describe la proporcién de la fuerza de friccién existente en los dos cuerpos
(34). Existen dos tipos de friccion (33).

» Friccion seca o de Coulomb: Describe la fuerza de contacto que existe cuando dos
superficies tienden a moverse una con respecto a otra en ausencia de un lubricante.
La fuerza de friccidn actla tangente a las superficies de contacto (33).

» Friccion fluida: Describe la fuerza de contacto que existe entre dos superficies cuando
se mueven una respecto a otra en presencia de un fluido lubricante en la interfase
(33).
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4.2- ADHESION

Es el fendmeno que ocurre cuando dos superficies resultan unidas debido a fuerzas que se
desarrollan entre ellas (33). La adhesidn se produce tanto en contacto de un sélido con otro
como en dos sdlidos interpuestos por un liquido (33). Con superficies bien lubricadas,
generalmente se observa una adhesion débil (33). Las fuerzas adhesivas entre dos sdélidos
mediadas por liquido pueden dividirse en dos (33): fuerza de menisco debido a la tensién
superficial y una fuerza viscosa dependiente de la velocidad. Las fuerzas de cizalla entre las dos
superficies sélidas aumentan significativamente la adhesién.

4.3- DESGASTE

El desgaste podria definirse como la eliminacidn de materia de la superficie de una o ambas
superficies soélidas como resultado del movimiento de una respecto a otra (33). El dafio
producido sin cambio en el peso o volumen, también constituye desgaste (33). Ocurre por
medios mecéanicos y / o quimicos y generalmente se acelera por friccion y por
calentamiento(33).

Algunos tipos de desgaste que podrian darse en la SO son:

» Desgaste por adherencia: Se produce cuando dos superficies, lubricados o no, estan
en contacto y se deslizan una sobre otra, estableciendo fuerzas adhesivas, lo que
puede provocar la separacion de un fragmento de una superficie y su unién a la otra
superficie (33). A medida que continta el deslizamiento se forman particulas sueltas
de desgaste (33).

» Desgaste por abrasion: Ocurre cuando las particulas de una superficie rugosa y dura o
particulas duras se deslizan sobre una superficie mas blanda y la dafian por
deformacién plastica o fractura (33). Hay dos situaciones para el desgaste por
abrasién. La primera situacidén, abrasién de dos cuerpos, la superficie mas dura
produce abrasiéon de la superficie mas blanda (33). La segunda situacidn, abrasion de
tres cuerpos (33). El tercer cuerpo es una pequefia particula atrapada entre las dos
superficies y lo suficientemente dura como para producir abrasién en una o ambas
superficies (33).

» Desgaste quimico: Ocurre cuando en el deslizamiento entre dos superficies tiene lugar
un ambiente corrosivo. Se forma una pelicula de oxido en la superficie y al ser una
capa de oxido fragil, se expone a los fendmenos de deslizamiento y es removida (33).

4.4- LUBRICACION

El objetivo de la lubricaciéon es interponer un agente lubricador entre dos superficies en
contacto con un determinado movimiento relativo (33). Evita el contacto sélido-sélido y
proporciona una friccion muy baja y un desgaste insignificante (33). Regimenes de la
lubricacién:
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» Hidrostatica: Consiste en bombear ldgrima a presion entre los parpados y la cérnea
con el fin de evitar contacto entre ellos (33).

» Hidrodindmica: El lubricante tiene el espesor suficiente para evitar el contacto directo
entre las superficies (33). Es considerada la lubricacidn ideal, ya que proporciona baja
friccion y minimo desgaste (33). La lubricacidon hidrodinamica se aplica a aquellas
condiciones de velocidad relativamente alta (2). En el ojo, esto se produce durante el
parpadeo y los movimientos oculares rapidos (2).

> Elastohidrodinamica: Se da cuando existe una deformacién elastica en un elemento
(33). Ocurre tanto en la zona de lubricacion mixta como en la zona de lubricacion
hidrodinamica (33).

» Mixta: Entre la zona hidrodindmica y la zona de lubricacién limite nos encontramos con
una zona de transito entre ellas denominada zona mixta, en esta zona las
caracteristicas del contacto entre las dos estructuras (parpados y cornea) son
combinaciones de los efectos de la lubricacién limite y fluida (33).

» Lubricacién limite: Las superficies no estdn completamente separadas por la pelicula
lubricante por lo que existe un contacto directo entre las superficies sélidas que
produce calor y desgaste debido a la alta friccién (33). Aun asi, existe una fina capa de
lubricante adherida a las superficies (33). En el ojo se da cuando el movimiento
relativo entre las superficies yuxtapuestas es lento, es decir, cuando los ojos estan fijos
o se dirigen hacia objetos que se mueven lentamente (2).

5. REOLOGIA

Un fluido se define como una sustancia que se deforma continuamente bajo la aplicacién de
esfuerzos cortantes. Las caracteristicas reoldgicas de un fluido son uno de los criterios
esenciales en el desarrollo de productos en el ambito industrial (35).

La reologia es la ciencia que estudia el flujo y la deformacidn de los materiales. La deformacién
y el flujo se denominan esfuerzo de corte y velocidad de deformacién, respectivamente, e
indican la distancia por la cual se mueve un cuerpo bajo la influencia de un esfuerzo o una
fuerza externos (36).

5.1. VISCOSIDAD

La viscosidad se define como una medida de la resistencia a la deformacidn de un fluido (35).
Relaciona el esfuerzo cortante con la velocidad de deformacién, Ley de Newton (35):

T: esfuerzo cortante
T=MW-Y L viscosidad

v: velocidad de deformacién
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Las unidades de viscosidad en el sistema cegesimal son g/cm-s, llamadas poise o centipoise
(cP). En el Sistema Internacional, la viscosidad se expresa en Pa.s (N-s/m2 o kg/m:-s). Las
unidades mas utilizadas son los milipascales por segundo [mPa-s].

Sistema de Unidades Viscosidad dinamica Viscosidad cinematica

Sistema internacional

N.s Pa.s m2
m? 5
Sistema Britdnico de Ih—s slug pi932
Unidades 3 -
pies pies — s s
Sistema cegesimal ' dina.s Centipoise cm? Centistoke
Poise = v Stoke = —

Tabla 2. Resumen de las unidades de la viscosidad dindamica y cinematica (35)

Algunas veces, la viscosidad se expresa como p/p o viscosidad cinematica, en m?/s o cm?/s,
donde p es la densidad del fluido.

Existen tres tipos de viscosidad: T
Viscosidad Dinamica

. . ., . dient cad nto
» La viscosidad dindmica o absoluta POTIHAN on oada o

(Na): Si se representa la curva de
fluidez (esfuerzo cortante frente a
velocidad de deformacion) se define o

. . Vlsc_omdad Aparar_lts
como la pendiente en cada punto de pendiente desde el origen

dicha curva (Fig. 6) (35).

FD dinaseg .
I, =——=——-—=Poise
Avy cm®

Y
Fig. 6: Curva de fluidez (6)

» La viscosidad aparente (N): Se define como el cociente entre el esfuerzo cortante y la
velocidad de deformacién (35).

» Viscosidad cinematica (N): Relaciona la viscosidad dindmica con la densidad del fluido
utilizado (35).

Poise
I, =% =—Qg = Stoke
P 3
cm



La viscosidad puede estar afectada por variables como la velocidad de deformacién, la
temperatura y la presidn entre otros, siendo éstas las mas importantes (35). La viscosidad en
un liquido aumenta exponencialmente con la presion (35). El agua a menos de 30 ° C es el
Unico caso en que disminuye (35). Por lo contrario, la viscosidad disminuye con la
temperatura, conforme aumenta la temperatura, las fuerzas viscosas son superadas por la
energia cinética, dando lugar a una disminucidn de la viscosidad (35).

5.1.1- FLUIDOS NEWTONIANOS

Los fluidos que obedecen la ley de viscosidad de Newton (t = pu - y) se llaman fluidos
Newtonianos. En estos fluidos existe una relacidén lineal entre el esfuerzo de corte y el
gradiente de velocidad de deformacidn. Esto significa que la viscosidad es constante e
independiente de la velocidad de deformacién (Fig. 7) (35).

Y Y
a) Curvas de fluidez b) Curvas de viscosidad

Fig. 7. Curvas caracteristicas para un fluido newtoniano (6)

5.1.2- FLUIDOS NO NEWTONIANOS

En fluidos no newtonianos, la relacién entre el esfuerzo cortante y el gradiente de velocidad de
deformacién no es lineal. Es decir, la viscosidad no se mantiene constante, sino que esta en
funcién de la velocidad de deformacion (35). Los fluidos no newtonianos se clasifican en
fluidos independientes del tiempo de aplicacién, dependientes del tiempo de aplicacidn y en
viscoelasticos (35).

Los fluidos independientes del tiempo de aplicacién se clasifican segin necesitan o no un
minimo esfuerzo de corte para que el fluido se ponga en movimiento (35):

»  Fluidos sin esfuerzo umbral:

- Fluidos pseudoplasticos: Se caracterizan por una disminucion de su viscosidad,
y de su esfuerzo de corte, con la velocidad de deformacién (35).

- Fluidos dilatantes: Son suspensiones en las que se produce un aumento de la
viscosidad con la velocidad de deformacion (35).
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> Fluidos con esfuerzo umbral (viscoplasticos): Se comportan como un sdélido hasta que
sobrepasan un esfuerzo cortante minimo (esfuerzo umbral) y a partir de dicho valor se
comportan como un liquido (35).

Los fluidos dependientes del tiempo de aplicacion se clasifican en dos tipos:

> Los fluidos tixotropicos: Su viscosidad disminuye al aumentar el tiempo de aplicacion
del esfuerzo de corte, recuperando su estado inicial después de un reposo prolongado
(Fig. 8) (35).

» Los fluidos reopécticos: Su viscosidad aumenta con el tiempo de aplicacion de la fuerza
y vuelven a su estado anterior tras un tiempo de reposo (Fig. 8) (35).

Viscosidad Apa ente
L]

}] MNewdoriano

1 L ——— = Reopeclico

S
II o . Tiotr opica

L

Tiamipo

Fig. 8. Representacion grafica de como varia la viscosidad aparente con el tiempo en
fluidos toxotrdpicos y reopecticos (7)

» Fluidos viscoelasticos: Se caracterizan por presentar a la vez propiedades viscosas y
eldsticas. Esta mezcla de propiedades puede ser debida a la existencia en el liquido de
moléculas muy largas y flexibles o también a la presencia de particulas liquidas o
sélidos dispersos (35).

5.2- TENSION SUPERFICIAL

la tensidn superficial es una propiedad de la superficie de un liquido (37). Es causada por los
efectos de las fuerzas intermoleculares que existen en la interfase (37). Los liquidos cuyas
moléculas tengan fuerzas de atraccién intermoleculares fuertes tendran una tensién
superficial elevada (37). En general, la tension superficial disminuye con la temperatura, ya
que las fuerzas de cohesion disminuyen al aumentar la agitacién térmica. Se mide en J/m2 o
en N/m (37).

La tensién superficial de una composicién liquida es importante ya que, si se contamina o
cambia su composicion de modo no deseado, se produciran cambios en su tensién superficial.
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5.3- DENSIDAD

La densidad es una propiedad intensiva de la materia definida como la relacién de la masa de
un objeto dividida por su volumen.

6.VARIABLES TRIBO-REOLOGICAS DE IMPORTANCIA CLINICA EN LA SUPERFICIE OCULAR

6.1. VISCOSIDAD DE LAS LAGRIMAS ARTIFICIALES EN LA SUPERFICIE OCULAR

La lagrima humana se clasifica como un fluido no newtoniano ya que su viscosidad depende de
la velocidad de cizalla (38). Es ligeramente mas viscosa que el agua (39) en el rango de 1 a 10
mPa.s, en comparacion con 1 mPa.s para el agua a 20 ° C (40).

Cuando el ojo esta abierto, la SO se beneficia de una mayor viscosidad lagrimal para evitar el
drenaje y la rotura de la pelicula lagrimal, mientras que durante el parpadeo se beneficia de
una menor viscosidad lagrimal para prevenir dafios en el epitelio corneal y conjuntival (41). Por
lo tanto, la composicién ideal de la lagrima artificial debe tener una viscosidad reducida (o
adelgazamiento por cizalla ) a altas tasas de cizalla, como ocurre durante el parpadeo (41).

Las lagrimas artificiales mejores son las isoviscosas o hiperviscosas ligeras puesto que aportan
una mejor lubricacidn. Si son excesivamente viscosas, ofrecen una excesiva resistencia a ser
extendidas por el parpadeo y por tanto producen visién borrosa (24).

La visién borrosa se produce cuando se utilizan lagrimas artificiales con una viscosidad que
supera el limite de borrosidad (20-30 cP) (41).

6.2. TRIBOLOGIA EN 0JOS SANOS

Durante el parpadeo, las superficies que interactian son los parpados (superior e inferior) y la
cornea, y el lubricante es la pelicula lagrimal (17). El esfuerzo de corte (y el coeficiente de
friccion) entre la cdrnea y el parpado se ven afectados por la fuerza normal ejercida por el
parpado, la distribucion de cizallamiento dentro del sistema de pelicula lagrimal / mucina, y la
medida en que los socios deslizantes hacen contacto entre si (por ejemplo, a través de en una
capa de mucina incompleta) (17). En sujetos sanos, se supone que cualquier parpadeo
completo pasa rapidamente de la lubricacién limite a lubricacion hidrodindamica, por lo tanto,
no hay desgaste entre las superficies yuxtapuestas y cualquier friccidon entre los parpados y la
cornea depende principalmente de las propiedades de la pelicula lagrimal, como su viscosidad
(17).

De esto, se puede concluir que, en sujetos sanos, las superficies yuxtapuestas pueden tolerar
altas tasas de cizallamiento sin ninguin evento adverso (17).
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6.3. TRIBOLOGIA EN OJOS CON ALTERACIONES DE LA SUPERFICIE OCULAR

En el ojo seco, la insuficiencia de la pelicula lagrimal causa friccion durante los parpadeos (17).
En un paciente con ojo seco, se espera que la capa de mucina sea delgada o ausente y los
cepillos del glucocdlix estén colapsados, dafiados y menos hidratados (17). Esto dard como
resultado un mayor coeficiente de fricciéon a bajas velocidades de deslizamiento (17). Ademas,
el aumento anormal de la viscosidad de la pelicula lagrimal también dard como resultado una
presion hidrodinamica significativamente mayor a altas velocidad (17). Asi, la curva tedrica
(Fig. 9) extraida de esta hipdtesis se aproxima a la curva cldsica de Stribeck (17). Varias
variables pueden contribuir a una mayor friccién durante los parpadeos en pacientes con ojo
seco (17). Dichas variables pueden incluir los cepillos de los socios deslizantes, la viscosidad de
la pelicula lagrimal, la presién que ejercen los parpados, la velocidad de parpadeo, la rugosidad
y textura de la superficie y el espesor de la pelicula lagrimal (17).

A

Collapsed brushes

Dry eye tear film

Brush-to-brush friction

SRR

Coefficient of friction

Normal tear film

>

Low velocity High velocity
Fig. 9. Esquema que muestra la friccion en condiciones sanas (curva verde) y en ojo seco

(curva roja) (8).

6.4. VARIABLES OCULARES DE UTILIDAD TRIBO-REOLOGICA

6.4.1. ESPESOR LAGRIMAL
Una pelicula lagrimal anormalmente delgada es importante ya que causa dafio y da lugar a
muchos de los sintomas del ojo seco (38). Durante el parpadeo y los movimientos oculares se

produce friccidn entre los parpados y el globo ocular (2). El grado de friccion entre estas dos
superficies va a depender, entre otras cosas, de la presencia de lubricacidn (2).

Se cree que el espesor de la pelicula lagrimal es diferente entre pacientes con ojo seco y en
pacientes sanos. El grosor normal de la pelicula lagrimal esta cerca de 3 um, mientras que el
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espesor de la pelicula lagrimal de los pacientes con ojo seco puede ser similar o cercano a 2
pum (17).

6.4.2. VELOCIDAD DE PARPADEO

En tribologia, la velocidad de parpadeo es un parametro vital en la curva de Stribeck (17). Pult
realizd un estudio sobre la relacién que hay entre la velocidad de parpadeo y la friccién (39).
Ha demostrado que los pliegues conjuntivales paralelos al parpado se correlacionan
positivamente con la velocidad de parpadeo del parpado superior y negativamente con la
velocidad de parpadeo del pdrpado inferior (39). En personas con pliegues conjuntivales
observd una mayor velocidad de cierre del parpado superior que en el parpado inferior (39).
Esto puede deberse a muchas razones; sin embargo, una hipdtesis fue que una mayor
velocidad de parpadeo del parpado superior, combinada con una pelicula lagrimal mas viscosa,
da como resultado un mayor esfuerzo de corte y presién hidrodindmica que afecta a la
conjuntiva, produciendo pliegues conjuntivales (39). La velocidad del parpado inferior se ve
reducida por los pliegues conjuntivales (39).

En sujetos sanos la velocidad maxima promedio del parpado superior es 180 mm/s en
parpadeos completo y 120 mm/s en parpadeos incompletos. Y la velocidad maxima promedio
del parpado inferior es 60 mm/s en parpadeos completos y 45 mm/s en parpadeos
incompletos (42).

6.4.3. AMPLITUD DE PARPADEO

Segun la totalidad del parpadeo podemos distinguir entre parpadeos completos e incompletos.
Un parpadeo incompleto conduce a una distribucién inadecuada de los lipidos sobre la SO, lo
que puede aumentar la evaporacién (39). Como se ha comentado anteriormente, la
evaporacién es un contribuyente en el adelgazamiento de la pelicula lagrimal (3), por lo tanto,
el grado de friccién entre los parpados y el globo ocular va a ser mayor (2).

La posicion de mirada también influye en la tasa de evaporacién (2). Tsubota y Nakamori
examinaron el efecto de la posicién de la mirada en la velocidad de evaporacion y mostraron
que la pérdida por evaporacion es 3,4 y 2,5 veces mayor al mirar hacia arriba y hacia adelante
que al mirar hacia abajo. Lo que sugiere que a medida que aumenta el area a cubrir, el espesor
de la pelicula lagrimal se adelgaza (2). Las areas a cubrir por la pelicula lagrimal 1,2 £ 0,27,2,2 +
0,39 v 3,0 + 0,33 cm % con los pacientes mirando hacia abajo, hacia adelante y hacia arriba,
respectivamente. Las tasas de evaporacion de lagrimas correspondientes fueron de 7,0 £ 3,5,
17,6 £6,6 y 23,7 +6,3 x 10 7 g/s, respectivamente (2).

6.4.4. VELOCIDADES DE CIZALLA EN LA SUPERFICIE OCULAR

La fuerza de cizalla en la SO ocurre durante el parpadeo (40). Debido a estas fuerzas los lipidos
de la pelicula lagrimal estan sometidos a una tensién constante. Sin embargo, la pelicula
lagrimal es capaz de resistir la rotura inmediata y permanece intacta durante multiples
parpadeos. En casos patolégicos, como los que padecen el sindrome del ojo seco, el tiempo de
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rotura de las lagrimas puede ser inferior a 10 s (43). La propiedad de adelgazamiento por
cizallamiento de la lagrima humana, estimuladas y no estimuladas, es una de las propiedades
de la capa mucoacuosa. Como puede verse en la figura 10, a velocidades de cizallamiento > 6
s L tiene una viscosidad similar al agua (~1 cP). Durante el parpadeo evita la friccidon seca
entre la parte posterior del parpado vy el epitelio corneal (44). Por el contrario, cuando se deja
en reposo, la viscosidad puede aumentar hasta los 9 cP que resiste el adelgazamiento inducido
por el menisco (4).

10 1

99¢
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0 2 4 6 8 10 12 14
Shear rate, s

Apparent viscosity, mPa.s
hn
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21 * o & S s

0 2 4 6 8 10 12 14

Shearrate.s™

Fig. 10. Viscosidad en funcién de la velocidad de cizalla para lagrimas estimuladas (puntos
abiertos) y no estimuladas (puntos rellenos) (9).
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CONCLUSION

La SO es un sistema tribolégico sometido a las leyes de la friccidn. El grado de friccién entre las
superficies en contacto depende de las propiedades de la lagrima.

El adelgazamiento de la pelicula lagrimal causa un aumento de la friccion. Depende de las tasas
de evaporacion y esta a su vez depende de la amplitud de parpadeo y del estado de la capa
lipidica de la lagrima.

El adelgazamiento de la pelicula lagrimal aumenta la friccién por esfuerzo de cizalla, y esta
muy relacionado con el estado del gel mucinico.

La viscosidad del lubricante es inversamente proporcional a la velocidad de cizalla en los
primeros regimenes de la curva de Stribeck. No obstante, como se observa en el Ultimo estadio
de dicha curva, si la viscosidad es muy alta pueden darse fendmenos de friccidn por la propia
viscosidad del fluido.

La alta friccién de las superficies da lugar a su desgaste y se relaciona con las molestias de
pacientes con EOS.
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