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RESUMEN

El objetivo de la tesis fue estudiar los efectos del crosslinking corneal (CXL) en

pacientes diagnosticados con queratocono en el Instituto de Ojos Oftalmosalud.

El presente trabajo fue un estudio longitudinal, retrospectivo y explicativo que
involucré 286 ojos con diagnostico de queratocono durante el periodo 2010 y
2013 en el Instituto de Ojos de Oftalmosalud, que fueron sometidos a CXL
usando riboflavina 0,1% (B2-riboflavin-5 phosphate 0,5% + T-500-Dextran) e
irradiacion con UVA, usando el CCL-VARIO (Peschke Ltd, Germany). Los
criterios de inclusién fueron diagndstico de queratocono progresivo, grosor
corneal en el punto mas fino mayor o igual a 400 um, queratoconos grado I, Il y
[l segun clasificacion de Amsler Krumeich, no presentar cicatriz corneal,
pacientes mayores de 18 afos. La evaluacion pre y postoperatoria incluyo:
examen a la lampara de hendidura, agudeza visual sin y con correccion (AVSC
y AVCC respectivamente), refraccion e imagen Scheimpflug. El analisis

estadistico fue realizado con el programa SPSS 15.

Al afio de postoperatorio la AVSC cambio de 0,65 LogMAR a 0,48 LogMAR
(p<0,001), la AVCC cambio de 0,15 LogMAR a 0,11 LogMAR (p= 0,03). 8% (24
0jos) presentd progresion del queratocono después del CXL corneal. El
equivalente esférico cambio de -3,74 Dioptrias (D) (DS: 2,77) a-2,84D (DS:2,22)
(p<0,001), el cilindro de -2,64 (DS:2,35) a -2,08 (DS:2,60) (p=0,006), la

queratometria mayor se redujo de 52,31D (DS:4,95) a 51,47D (DS:4,75)
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(p=0,004). La paquimetria de 480,26 um (SD: 44,18) a 467,94 um (SD: 44,08)
(p<0,001).
En conclusion, el CXL corneal es efectivo en detener la progresion del

qgueratocono mejorando la agudeza visual, refraccidén y queratometrias.

Palabras clave: Corneal collagen crosslinking, queratocono, Scheimpflug

andlisis, queratometrias.



ABSTRACT

The purpose of the thesis was to study the effects of corneal collagen crosslinking

(CXL) in patients with diagnosis of keratoconus at Oftalmosalud Institute of Ojos.

This was a retrospective and longitudinal study, that included 286 eyes with
keratoconus diagnosis trough 2010 to 2013 at Oftalmosalud Instituto de Ojos,
that underwent CXL using riboflavin 0,1% (B2-riboflavin-5 phosphate 0,5% + T-
500-Dextran) and irradiation with UVA using el CCL-VARIO (Peschke Ltd,
Germany). The inclusion criteria were diagnosis of progressive keratoconus,
pachymetry at the thinnest point greater than 400 um, keratoconus grade I, II, llI
by Amsler-Krumeich classification, absence of central corneal scar, 18 years old
or older. The pre and postoperative evaluation included: slit lamp examination,
uncorrected and best-corrected visual acuity (UCVA and BCVA respectively),
refraction and Scheimpflug imaging analysis. The statistical analysis software

used was SPSS 15.

At 1 year postoperative the UCVA change from 0,65 LogMAR to 0,48 LogMAR
(p<0,001), the BCVA change from 0,15 LogMAR to 0,11 LogMAR (p= 0,03). 8%
(24 eyes) had progression of keratoconus after the CXL procedure. The spherical
component change from -3,74D (DS: 2,77) to -2,84D (DS:2,22) (p<0,001), the
cylinder from -2,64D (DS:2,35) to -2,08D (DS:2,60) (p=0,006), the maximum
keratometry flattening from 52,31D (DS:4,95) to 51,47D (DS:4,75) (p=0,004).
The pachymetry change from 480,26 um (SD: 44,18) to 467,94 um (SD: 44,08)

(p<0,001).



In conclusion, corneal collagen CXL is effective to halt the progression of

keratoconus improving the visual acuity, refraction and keratometric values.

Key words: Corneal collagen crosslinking, keratoconus, Scheimpflug analysis.
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INTRODUCCION

El queratocono (QC) es una enfermedad de la cornea que genera defectos
refractivos con lo cual produce una agudeza visual muchas veces incapacitante
en la poblacién que la padece. Su prevalencia se ha estimado en un rango
bastante amplio que va desde 50 a 230 pacientes por cada 100 000 habitantes.!
autores como Kennedy et al.,, 2 han planteado que la incidencia de esta
enfermedad es de 2 por cada 100 000 habitantes. La incidencia del QC puede
fluctuar de una zona geografica a otra, esto al parecer es a causa de
caracteristicas genéticas, nutricionales, étnicas e inclusive a la metodologia de
estudio aplicada. ® En el Per(, se desconoce la incidencia del queratocono;
factores asociados como la altura y el rascado ocular son predisponentes a dicha
enfermedad. En la practica diaria en nuestra institucion, muchos pacientes llegan
con queratocono y son procedentes de areas geogréficas con dichas

caracteristicas como lo son: Arequipa, Cusco y Cajamarca.

La mayor incidencia de QC se encuentra en personas jovenes, 48 se
diagnostica con mayor frecuencia en la tercera década de la vida, entre 20 y 30
afios de edad, 4%° la raza y el sexo no se notifican como determinantes. 3 10. 11

Algunos autores han indicado que incide mas en el sexo femenino (65% - 70%).

12,13, 14

El primer problema que se presenta con esta enfermedad es que es sub -

diagnosticada, puesto que el médico oftalmologo general desconoce en muchas



ocasiones los sintomas y signos precoces de la misma o se diagnostica
tardiamente por ausencia de los equipos necesarios para su diagndéstico. Si esta
enfermedad se diagnosticara y tratara precozmente se pudiese en primer lugar
evitar las secuelas graves de la misma como son la pérdida severa de la
agudeza visual. Por otro lado, este subdiagnostico o diagndstico tardio llega a
incidir en los tipos de tratamientos que el paciente va a recibir, de esta manera,
al diagnosticarse tardiamente los tratamientos serdn mas invasivos, habra mas
riesgo y seran mas costosos como es el caso de los anillos corneales y
trasplante de cornea, a diferencia de los novedosos tratamientos como es el
caso del crosslinking corneal el cual es un método muchisimo menos invasivo,
gue usa luz ultravioleta y riboflavina, y que es el Unico que esta indicado para
detener la progresion de dicha enfermedad. Es de mucha importancia conocer
los efectos de este nuevo procedimiento ya que si se logra detener la progresion
de esta enfermedad, no solo se estara mejorando la calidad de vida del paciente,
impidiendo que su deterioro visual llegue a una severidad tal, que imposibilite su
quehacer diario, sino que también se podra reducir la incidencia de los pacientes

que requieren trasplante de cornea como solucion definitiva de su patologia.

De acuerdo a las estadisticas del Banco de Ojos Internacional en EE.UU., el
queratocono representa la segunda causa mas comun de trasplante corneal. El
queratocono es un adelgazamiento no inflamatorio con encurvamiento y
distorsibn de la cérnea, comienza generalmente en la pubertad y puede
progresar hasta la cuarta o quinta década de la vida, es progresivo en el 20% de
los casos. Su aparicion es casi siempre bilateral. Representa un desorden del

estroma corneal, asociado a una disminucion de la fuerza biomecanica de los



tejidos, posiblemente causada por una disminucién en el crosslinking corneal

inter e intrafibrilar.

El queratocono trae como consecuencia una disminucion en la agudeza visual
gue muchas veces es incapacitante y la progresion de la enfermedad va a llevar
inevitablemente a la necesidad de un trasplante corneal. El tratamiento va a
depender del estadio de la enfermedad en el momento del diagndstico, asi las
etapas tempranas pueden beneficiarse del crosslinking corneal, el cual es el

Unico tratamiento disponible para poder parar la progresiéon del queratocono.

El diagnéstico oportuno del queratocono en sus tempranos estadios y la
realizaciéon del crosslinking corneal como Unico tratamiento capaz de detener la
progresion permitiria a futuro reducir la necesidad de trasplantes de corneas en

Per( por causa de queratoconos avanzados.

Debido a ello, se formuld la siguiente pregunta:
¢Los efectos del crosslinking corneal en pacientes diagnosticados con
queratocono en el Instituto de Ojos Oftalmosalud durante el periodo 2010-2013

fueron buenos?

El procedimiento denominado crosslinking corneal usando riboflavina y rayos
UVA es un método que puede ser aprendido facilmente por cualquier
oftalmdlogo; el instrumental y equipamiento puede ser asequible a muchas
instituciones y hospitales, ademas de ser un método poco invasivo y el unico

que, en la experiencia internacional, refiere detener la enfermedad del



queratocono y que por ende no termine en sus terribles consecuencias como es
la perdida severa de la agudeza visual. Por otro lado, si se logra detener la
progresion del gueratocono estariamos disminuyendo la poblacién que va a
requerir un trasplante de tejido, como es el de cérnea, puesto que todos los
tratamientos conocidos a nivel mundial para tratar el queratocono hasta el 2003
tenian como finalidad corregir las manifestaciones de dicha enfermedad que,
inevitablemente en la mayoria de los casos, terminaba por dafar la cornea del

paciente.

El crosslinking corneal es el Unico tratamiento conocido en la actualidad que
puede detener la progresion del queratocono, es por ello que se justifica que se
lleve a cabo el presente trabajo en beneficio de la poblacion joven que padece
esta enfermedad. La presente investigacion generard resultados que mejoren el
tratamiento del queratocono en el Perd, con un procedimiento menos invasivo

que los utilizados hasta el momento y con mayores beneficios.



CAPITULO I; MARCO TEORICO

1.1 Antecedentes

El queratocono como enfermedad desde hace muchos afos ha despertado el
interés del oftalmélogo, en 1998, Rabinowitz et al., reportaron las caracteristicas
clinicas y epidemiolégicas de los pacientes con dicha enfermedad. 1
Subsecuentemente a ello, multiples publicaciones se han reportado a lo largo de
los afos, que van desde los no invasivos como es el caso de los lentes de
montura y los lentes de contacto, %! los cuales le proporcionan al paciente una
mejoria desde el punto de vista refractivo pero no ataca la progresion de dicha
enfermedad, hasta procedimientos mas invasivos como el caso de los anillos
intraestromales que permiten la reduccion queratométrica asi como la
disminucion del astigmatismo inducido por el queratocono, % 37-3° g el caso de
los trasplantes de cOrnea, los cuales se han usado en aquellos casos en que el
queratocono es tan avanzado que no permite una correccion sobre la misma

cornea del paciente. 6-18

Los primeros estudios de CXL corneal se han realizado en el afio 2003 en
ratones, posteriormente en humanos se evidencio que después de tratar a 23
ojos de 22 pacientes en todos los casos el queratocono se detuvo, la reduccion
de la queratometria promedio fue de 2,01 dioptrias (D) y la mejoria del error
refractivo a 1,14 (D) con un seguimiento de tres meses a cuatro afos. 20 Esto
resulté muy prometedor, asi que desde la fecha hasta la actualidad, algunos

estudios se han publicado, en ojos humanos con queratocono, el nimero de



pacientes en dichos estudios oscila entre 10 a 102 pacientes, con seguimiento
de nueve meses a un afio y con reportes de mejora de agudeza visual en todos
ellos; ademas la reduccién en el error refractivo oscila entre 0,93 Dy 2,25 Dy
de la curvatura corneal o queratometria de 1,05 D a 2 D. 2926 Tobias Koller et
al.,?® han descrito que la tasa de progresion del queratocono (el porcentaje de
pacientes en el cual progresa la enfermedad a pesar del tratamiento) es 7,6%,
la tasa de complicacion (porcentaje de pacientes que pierden dos o mas lineas
de visibn posterior al tratamiento) es de 2,9% y que la incidencia de
complicaciones como cicatriz corneal posterior al queratocono es de 2,8% o
infiltrados corneales periféricos de 7,6%. Asi mismo, han reportado criterios que
disminuyen el riesgo de falla o complicacion como es el caso de una agudeza
visual preoperatoria de 20/25 o mejor, edad del paciente menor a 35 afos, y
queratometria preoperatoria menor a 58 dioptrias. Es por ello, que estos datos
publicados en el 2009 deben ser tomados en cuenta en nuestro disefio del

estudio para obtener mejores resultados. 2’

Por otro lado, las aplicaciones del crosslinking corneal ha ido en aumento,
extendiendo sus usos en entidades diferentes al queratocono, como las ectasias
corneales posteriores a la cirugia de laser o degeneracion marginal pellcida.
Ademas, de ello se han usado riboflavinas de diferentes concentraciones para
permitir su uso en queratoconos donde la cOrnea es mas delgada a lo

esperado.?®

Algunos trabajos a nivel internacional, que podemos mencionar:



Greenstein et al., 2° determinaron los cambios en el grosor corneal a través del
tiempo después del crosslinking corneal en pacientes con queratocono en el
Cornea and Laser Eye Institute-Hersh Vision Group en New Jersey. Para ello
midieron el grosor corneal en el apex de la cornea, en el punto mas fino de la
misma y en el centro pupilar, al 1, 3, 6 y 12 meses del crosslinking corneal
usando imagen Scheimpflug. El estudio incluy6 82 ojos de los cuales 54 tenian
gueratocono y 28 ectasia corneal posterior a laser in situ keratomileusis. En el
primer mes post operatorio la reduccion promedio en la paquimetria fue de -23,8
+ 28,7 ym, a los tres meses -7,2 + 20,1 ym seguido por una recuperacion de
+20,5 + 20,4 um. La paquimetria en el apex y en centro de la cOrnea regresaron
a los valores iniciales al afio de postoperatorio. Sin embargo, la paguimetria en
el punto mas fino permanecié ligeramente reducida con respecto a la inicial en -
6,6 £ 22,4 um. Por otro lado, la recuperacion del grosor corneal fue mas rapido

en pacientes posterior a ectasia que en pacientes con queratocono.

Este estudio concluy6 que posterior al crosslinking la cérnea se adelgaza y luego
recobra su grosor a valores iniciales, sin embargo la explicaciébn de estos

cambios todavia estan por esclarecer.

Wollensak et al., %0 evaluaron el impacto del crosslinking en la fuerza cohesiva
interlamelar de las fibras de colageno de la cornea posterior al crosslinking
corneal. Para ello se estudié 72 ojos de cerdo post-morten dividido en seis
grupos: Sin tratamiento, con procedimiento de crosslinking estandar, usando
riboflavina hipo-osmolar, en corneas hidratadas y el grupo de formaldehido.

Estudiaron la fuerza cohesiva inter-lamelar usando una microcomputadora que


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Wollensak%20G%22%5BAuthor%5D

media controladamente el biomaterial.

Como resultado obtuvieron que la fuerza cohesiva interfibrilar en el grupo sin
tratamiento fue de 0,24 N/mm, en el grupo de crosslinking estandar fue de 0,26
N/mm, en el hipo-osmolar de 0,25 N/mm en el grupo de cérneas hidratadas 0,23

N/mm y en el grupo de formaldehido de 0,27 N/mm.

Concluyeron gue sorprendentemente el crosslinking corneal con riboflavina no
aumenta la fuerza de cohesion interlamelar entre las lamelas de colageno, por
lo cual pareciera que el crosslinking solo estabiliza las fibras inter-intrafibrilar

pero no interlamelar.

Hersh et al., 3! en el presente trabajo, en un estudio prospectivo ramdomizado
evaluaron los resultados a un afio del crosslinking corneal para el tratamiento
del queratocono y la ectasia corneal. Para ello tuvieron dos grupos: Uno al que
le aplicaron CXL y riboflavina y al otro al que le aplicaron solamente riboflavina.
En el pre y postoperatorio evaluaron la agudeza visual sin correccion (AVSC).

agudeza visual con correccion (AVCC), refraccion, astigmatismo y topografia.

Al afo del procedimiento 21% de los pacientes ganaron una o mas lineas de
vision, y solo 1,4% perdieron dos o mas lineas de vision. La queratometria
mayor (K1) disminuyé en promedio 2,0 +/- 4,4 dioptrias. La AVSC mejoré

significativamente de 20/137 a 20/117.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Hersh%20PS%22%5BAuthor%5D

Como conclusion reportaron que el crosslinking corneal mejora
significativamente la AVSC, AVCC vy la queratometria. La AVCC vy la
queratometria empeoran desde el preoperatorio al primer mes, sin embargo

entre 1, 3y 6 meses se estabiliza y mejora.

Koller et al., 2 identificaron los parametros preoperatorios que podrian predecir
el aplanamiento corneal posterior al crosslinking corneal. Para ello, registraron
la AVSC, AVCC e imagen con Scheimpflug en el pre y postoperatorio al primer
afio del procedimiento. De 151 ojos reportaron que el aplanamiento corneal
mayor a una dioptria se consiguié en el 37% de los casos y que el valor en la
gueratometria maxima mayor a 54,0 D fue el Unico factor de riesgo significante
para ello. Es decir, que en corneas mayores de 54D la queratometria mayor se

aplano significativamente en 51% de los casos.

En conclusion, reportaron que un aplanamiento significante en la queratometria
mayor ocurre en pacientes con un valor mayor a 54D. Sin embargo, otros
parametros como edad, sexo, diagndstico, AVCC y factores asociados a la forma

corneal no tuvieron un impacto significante en el aplanamiento corneal.

Caporossi et al., 3 investigaron las modificaciones en la microestructura corneal
en pacientes sometidos a crosslinking transepitelial. El crosslinking cominmente
se realiza al desepitelizar la cornea. Sin embargo, se ha empezado a realizar sin
quitar el epitelio, es decir, transepitelial. Los pacientes tenian una paquimetria
entre 350 a 390 micras en el punto méas fino usando el tomografo Optico de

coherencia (Visante). Se us6 (Ricrolin TE Sooft Italia) segun el protocolo de


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Koller%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21782091
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Caporossi%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22344471

Siena y se les realizo al preoperatorio, tres y seis meses estudios con el
Tomaografo retinal 1l el andlisis confocal de cornea y se estudiaron los siguientes
parametros morfologicos: Epitelio, subepitelio, estroma anterior, plexo de

nervios, apoptosis de queratocitos, cambios estromales y endotelio.

Sus resultados mostraron que después del CXL transepitelial las células
experimentaron apoptosis, con alteraciones en mosaico que fueron
gradualmente desapareciendo. La muerte de los queratocitos se observo hasta
las 140 um de profundidad, el tratamiento respeto la capa sub epitelial y los
nervios estromales no desaparecieron; ademas no hubo variacion en las células

endoteliales.

Como conclusién, reportaron que el CXL transepitelial respeta los nervios
corneales estromales y endotelio, siendo un procedimiento seguro para el
endotelio. Debido a su penetracion limitada, su eficacia a largo plazo debe ser
determinada en diferentes estudios clinicos segun la edad y la progresion del

queratocono.

Derakhshan et al., 3 determinaron la eficacia del CXL en el tratamiento de
queratocono inicial. Para ello, estudiaron 31 ojos de 22 pacientes que tenian
queratocono leve, a los cuales se les midi6 la agudeza visual con y sin
correccion, presion intraocular, topografia corneal y paquimetria en el pre y
postoperatorio. Se les aplicdé CXL sin remocion del epitelio, y la riboflavina se

aplicé cada tres minutos durante 30 minutos, antes del CXL y luego cada cinco

10


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Derakhshan%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22454729

minutos.

Como resultados presentaron que la agudeza visual sin correccion mejoroé dos
lineas de vision, y la agudeza visual con correccion mejord 1,7 lineas de vision (
p<0,001). El equivalente esférico se redujo en 0,55D y la queratometria mayor y
media disminuyo 0,65D y 0,51D respectivamente (p<0,05). Ademas hubo

evidencia de regresion en el 71% de los casos.

Como conclusion, reportaron que el CXL demostré una mejoria significativa en
la agudeza visual, en el poder corneal central y en el error refractivo de los

pacientes con queratocono inicial.

Brooks et al., 3 evaluaron la funcién visual después del CXL en un estudio
prospectivo ramdomizado controlado. Para ello, los pacientes completaron un
cuestionario referente a los sintomas visuales en el preoperatorio y al afio
postoperatorio. Dentro de los sintomas se incluyd: Fotofobia, dificultad para
manejar de noche, dificultad para leer, diplopia, fluctuaciones de vision, glare,
halos, sequedad ocular, sensacion de cuerpo extrafio en una escala del uno al
cinco. Ademas, se evalud la posible asociacion de los sintomas con la agudeza
visual corregida y la queratometria mayor. De 107 ojos de 76 pacientes que
tuvieron CXL reportaron mejoria estadisticamente significativa en los siguientes
sintomas: Manejo nocturno, dificultad para leer, diplopia, glare, halos y
sensacion de cuerpo extrafio. No hubo asociacién entre la mejora de esos

sintomas y cambios en la agudeza visual con correccién. Hubo una asociacion

11


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Brooks%20NO%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22342006

leve entre la queratometria maxima y los cambios en los sintomas de manejo
nocturno, dolor, sensacion de cuerpo extrafio. Como conclusién reportaron que
los pacientes después del CXL notaron una mejoria subjetiva en sus sintomas
visuales, especialmente en el manejo nocturno, lectura, diplopia, glare, halos y

sensacion de cuerpo extrafio.

Kilic et al.,, 3¢ investigaron la efectividad de la inyecciéon de riboflavina
intracorneal, en el canal del anillo corneal en combinacién con el procedimiento
del crosslinking. Involucraron 131 ojos de 105 pacientes a los cuales se les aplico
el crosslinking via transepitelial, después de aplicar la riboflavina en el canal por
medio de inyeccidon. En el postoperatorio midieron agudezas visuales y
refraccion asi como medidas queratométricas y reportaron que hubo una mejoria
estadisticamente significativa en la agudeza visual. El equivalente esférico
disminuyo de -3,87 * 4,55 dioptrias (D) a -1,25 + 2,31 D, el cilindro manifesto
disminucién de -3,89 + 1,97 D a -2,27 £ 2,18 D y la queratometria media mejor6

de 50,50 + 5,26 D a 46,03 * 4,51 D (P<0,05).

Los autores concluyeron que el uso combinado de anillos intracorneales y
crosslinking con inyeccion intracorneal de riboflavina fue efectivo en ojos con
queratoconos. Ademas, la inyeccion de riboflavina en el tanel del anillo fue un
procedimiento seguro y pudo proveer mayor penetracion sin la remocion del

epitelio.

Greenstein et al., 37 analizaron los cambios en las aberraciones de alto orden

(HOAs) después del crosslinking corneal en un estudio prospectivo
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ramdomizado usando el Pentacam y el aberrbmetro Ladarwaveen en el
preoperatorio y al afio de postoperatorio. Donde 96 ojos fueron analizados (64
qgueratoconos, 32 ectasia), de los cuales 73 pacientes tuvieron CXL. El ojo
contralateral sirvié como grupo control en 42 ojos. El promedio de aberraciones
de alto orden, coma total, coma de tres orden, coma vertical fueron 4,68 um *
2,33 (SD), 4,40 + 2,32 ym, 4,36 + 2,30 ym y 4,04 + 2,27 ym, respectivamente.
Al afio postoperatorio los valores se redujeron significativamente a 4,27 + 2,25
pm, 4,01 £ 2,29 um, 3,96 + 2,27 ymy 3,66 + 2,22 um, respectivamente (todos
P<0,001). Como conclusion reportaron que las aberraciones corneales de alto

orden disminuyen después del crosslinking corneal.

Guell et al., % reportaron los resultados a largo plazo del crosslinking corneal y
el implante de lente faquico torico para corregir astigmatismo y miopia en
pacientes con queratocono moderado y severo. A estos pacientes se les realizo
CXL entre el 2006 y 2009, luego de haber logrado una estabilizacion de la
refraccion y topografia, el lente faquico torico Artiflex o Artisan fue implantado
para corregir el astigmatismo o miopia residual. Se evalué Agudeza visual,
contaje endotelial tonometria y topografia en el pre y postoperatorio al tercer mes
y anualmente. El 82% de los ojos tuvieron una refraccion postoperatoria dentro
de 0.5 Dioptrias. La agudeza visual postoperatorio fue de 20/40 o menor en 94%
de los casos. Ningun ojo perdid lineas de visiébn y no hubo disminucion

significativa del contaje endotelial (P>0,05).

Como conclusion refirieron que combinar CXL con lentes faquico téricos es

efectivo y seguro para corregir el astigmatismo midpico en pacientes con
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gueratocono moderado y severo.

1.2 Bases teodricas

1.2.1 Queratocono

El queratocono (QC) es un adelgazamiento no inflamatorio con protrusion
anterior que resulta en un encurvamiento y distorsion de la cérnea, * comienza
generalmente en la pubertad y puede progresar hasta la cuarta o quinta década
de la vida, es progresivo en el 20% de los casos. 2 La aparicion del QC es casi
siempre bilateral, pero puede presentarse primero en un ojo mientras que el otro
se mantiene normal, o en ocasiones solo muestra cierto grado de
astigmatismo,®=° lo que explica que muchos diagnésticos monoculares acaben
siendo bilaterales con el paso del tiempo. La localizacion méas frecuente es

inferior 1011 y en el cuadrante temporal, es decir, Infero-temporal. 12

El QC progresivo se define como: El aumento en el valor queratométrico mayor

de uno o mas dioptrias (D) y/o deterioro de la agudeza visual referido por el

paciente y/o necesidad de cambio de lente de contacto mas de una vez en dos

anos.

1.2.2 Causas del queratocono
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El factor etiolégico segun un analisis multivariable sobre ectasias corneales es
el habito de frotarse los ojos. %849 Se ha sugerido un rol de la interleuquina 1 en
la apoptosis inducida por trauma epitelial, relacionada con el frotamiento
ocular.*! Ademas, se ha asociado el factor hereditario, Gajecka y et al. %°
describieron la localizacion del gen 5,6-Mb interval on 13-32 para el

Queratocono.

En pacientes con queratocono se han documentado cambios histolégicos en la
estructura y organizacion de la matriz intercelular del colageno, asi como
también apoptosis y necrosis de los queratocitos, principalmente o
exclusivamente involucrando el estroma central anterior de la cornea y la capa
de Bowman. La disminucién de la estabilidad mecanica determina un
debilitamiento estructural que favorece la aparicién del cono, se ha reportado
que la rigidez de la cérnea queratocénica es de solo el 60% de la cornea

normal.43

Una de las investigaciones mas interesantes realizadas para intentar desvelar
qué desencadena el queratocono, es la de Thassalesis. En este estudio,
concluyeron que los pacientes con queratocono presentan hipomagnesemia,
problemas alérgicos y una personalidad que encaja con una tipologia a:

Depresivos, inteligentes e introvertidos. 4°

La transmisién hereditaria de esta anomalia no parece clara ya que aunque no
existen evidencias clinicas del problema en los progenitores de los afectados en

un examen rutinario, observaciones con topégrafos corneales indican la
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existencia de indicios subclinicos de la enfermedad, lo que hace inclinarse hacia

la hip6tesis de una transmision recesiva o irregularmente dominante. 3234

1.2.3 Sintomas del queratocono

Esta enfermedad suele manifestarse inicialmente por miopia y astigmatismo

irregular progresivo. ! Sin embargo, se han reportado casos de la existencia de

queratocono con hipermetropia. 3 Los principales sintomas son: 4 7.9

* Baja agudeza visual (AV), incluso con la mejor compensacion oOptica en
gafas o con lentes de contacto hidrofilicos.

* Fotofobia, sobre todo sin compensacion.

* Incomodidad general con las gafas o los lentes de contacto.

1.2.4 Clasificacion de queratocono

La clasificacion correcta del tipo de queratocono es fundamental para decidir el
tratamiento a aplicar e intentar predecir su evolucion. Estos se presentan con

aspectos clinicos. 8

1.2.4.1 Morfolégica
e Conos

e Enpezodn

e Ovales

e Englobo

1.2.4.2 Segun su localizacién
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e Centrados
e Inferiores
e Infero-nasales

e Infero-temporales

1.2.4.3 Por su tamafio

¢ Incipiente
e Subclinico

e Instaurado

1.2.4.4 Clasificacion de Amsler

Es una de las mas mencionadas en la bibliografia y de gran utilidad clinica, pues
se basa en la ruptura de la linea de Fe al hacer queratometria con el

instrumento de Javal: 34

Primer grado: 0- 3°

Segundo grado: 4- 9°

Tercer grado: > 10°

Cuarto grado: imposible de medir

1.2.4.5 Clasificacion de Amsler Krumeich

Clasificacion del queratocono segun Amsler-Krumeich
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Miopia o )
) _ Queratometria
Astigmatismo Leucoma OTROS
ESTADIO ' . central
inducido
Encorvamiento
I <5,00D <48,0D No o
excéntrico
[l 5,00 — 8,00 48 - 53D No
11
8,00 - 10,00 53 - 55D No
A\
No medible > 55D Central | CCT > 200 um

Fuente: . J Cataract Refract Surg. 1998; 24:456-463. °

1.2.5 Tratamiento del queratocono

El diagndstico precoz del queratocono es fundamental, ya que de esto va a

depender, en gran parte, el manejo y la evolucién de la enfermedad. 4

1.2.5.1 Correccién con gafas del queratocono

El intento de ajustar la prescripcion del astigmatismo en gafas a estos
pacientes es a menudo desalentador, ya que por un lado no consigue una
mejora significativa de la agudeza visual, y por otro, puede existir un
problema de adaptacion al uso de éstas, debido a la anisometropia
producida en aquellos casos en que el grado del queratocono es muy
diferente en ambos ojos. Todas estas consideraciones hacen que el examen
visual y la futura prescripcion de gafas deben basarse sobre todo en pruebas

subjetivas y experiencias con prescripciones anteriores. 1°
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Lentes de contacto (LC) que se pueden usar:

e RPG ( Lente de contacto rigido gas permeable)

e RPG esféricas modificadas para conos limitados a Queratometria < 52
dioptrias (D)

e RPG esféricas de alta excentricidad

e RPG esclerales

Debido a la gran similitud de indices de refraccion entre lente, cornea y lagrima,
con el LC se anula 6pticamente la cara externa de la cornea y asi desaparece
el efecto nocivo del astigmatismo irregular. Pero, aunque los lentes de contacto
han tenido en el presente siglo un gran desarrollo debido a la aparicion de los
plasticos, la cornea de algunos pacientes con queratocono no para de
evolucionar hacia unos radios de curvatura cada vez mas pequefos y acababa
con una perforacion corneal o la aparicion de un leucoma cicatricial central, que

impide una buena visién adn con lentes de contacto. 4’

1.2.5.2 Crosslinking corneal

Procedimiento de entrecruzamiento del colageno corneal mediado por luz
ultravioleta para incrementar la resistencia corneal. Se utiliza riboflavina como
foto sensibilizador en conjunto con la luz ultravioleta (365 nm). Este
procedimiento ha mostrado aumentar la dureza de la cérnea, ?° mejora la fuerza
biomecéanica 22 y aumenta la resistencia a la digestion enzimatica en la

cornea.20-26

Procedimiento quirurgico
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Preparacion de la riboflavina: La vitamina B2-riboflavina-5-fosfato 0,5% (G.
Streuli & Co., Uznach, Switzerland) mezclada con dextran T500 (Roth AG,

Karlsruhe, Germany) para crear una solucién de riboflavina al 0,1%.

Procedimiento: Después de la aplicaciéon de anestesia (una gota cada cinco
minutos por tres dosis de Proparacaina 0,5% (Alcaine; Alcon Laboratories)), se
procede a posicionar al paciente debajo del microscopio. Un blefaréstato fue
colocado en los parpados para conseguir la apertura ocular, luego los 9 mm
centrales de epitelio corneal se remueven con una espatula roma (Asico
AE2766). Se procede a la instilacion de riboflavina cada cinco minutos durante
30 minutos hasta que se confirme la penetracion de la riboflavina en camara
anterior en la lampara de hendidura, para asi proceder a la aplicacion de
radiacion con luz ultravioleta con el sistema (UV-X illumination system,version
1000, IROC AG, Zurich, Switzerland) calibrado a 3,0 mW/cm2 con un medidor
de radiacion ultravioleta (LaserMate-Q; LASER 2000, Wessling, Germany). La
distancia de trabajo a 5 cm del apex de la cornea. El tiempo de exposicién sera
30 minutos durante el cual se continta la aplicacion de riboflavina cada cinco

minutos o hasta que se observe la superficie corneal seca.

1.2.5.3 Implante de lente intraocular (LIO) faquico:

Desde la introducciéon de los lentes faquicas Implantable Collamer lens, ICL®
(Staar Surgical, Monrovia, CA, USA) e Iris Claw (Artisan®, Ophtec BV,
Groningen, Netherlands o su similar Verisyse®, AMO, Santa Ana, CA, USA) de

probada efectividad en pacientes con altas ametropias y sin gueratocono se
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suma el interrogante de la utilidad de las mismas en esta patologia. Diversos
autores ya han reportado casos donde se utiliza lentes faquicas en queratocono
con buenos resultados. Budo et al., *° reportaron el uso de lente faquico Artisan®
torico en seis casos con buenos resultados visuales. Por otro lado, Leccisotti et
al, publicaron el uso de lentes faquicos de soporte angular en 12 casos de

queratocono, con resultados satisfactorios. 4’

1.2.5.4 Anillos intraestromales (intacs y keraring)

La implantacion de segmentos intraestromales en la cornea, son segmentos
hechos de PMMA (polymethyl methacrylate) que se colocan en cantidad de uno
o dos en el estroma de la cOrnea para una correccién parcial o total del defecto
refractivo especialmente del astigmatismo irregular y al parecer disminuyen la

progresion del cono. 19 48-50

1.2.5.5 Queratoplastia lamelar o penetrante (trasplante de cérnea):

La queratoplastia lamelar (de un determinado grosor de cérnea) y/o penetrante
provee buenos resultados visuales en pacientes con queratocono en la mayor
parte de los casos. Cuando todos los demés tratamientos fallan el trasplante de

cérnea es la Ultima opcio6n. 161718

1.2.5.6 Tratamiento segun los estadios

Segun la clasificacion de Amsler, el tratamiento del queratocono segun su

estadio varia:
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Grado 1: Muchos gueratoconos en esta fase pasan desapercibidos, porque no
puede existir una sintomatologia clara y la queratometria se hace sin dificultad.
En este estadio se encuentran las formas frustras o frustradas de queratocono
evidente y que normalmente no evolucionan hacia una cérnea coénica, pero Si
mantienen cierto grado de irregularidad en la cara externa de la cornea. El ojo
presenta anisometropia en algunos casos, pero no todavia de pequefa
magnitud, lo que hace posible poder elegir todavia entre gafas o0 empezar ya con
la adaptaciéon de los lentes de contacto permeables. Segun la literatura el entre
el 29% y el 65%de los pacientes usan LC rigidos gas permeable.®
Recientemente en esta etapa algunos estudios sugieren el uso del crosslinking

corneal. 20-26

Grado 2: En esta etapa es cuando mas queratoconos se detectan, ya que los
signos y sintomas son mas claros. Aqui la anisometropia ya es evidente con las
gafas y la adaptacion de lentes de contacto rigidos gas permeables se hace
imprescindible. Aqui también esté indicado el crosslinking corneal 2°-26 y/o anillos

intraestromales 1 4850 g |entes faquicos. 4°

Grado 3: Ya aqui si aparecen problemas de tolerancia o excesivo toque apical
con los lentes permeables, debera intentarse la adaptacion de tipo piggyback
(doble lente de contacto), que consiste en colocar una lente permeable sobre
uno blando (generalmente desechable), o los lentes de Saturno, con bordes
hidrofilicos y centro rigido. Todavia con estas técnicas se puede tener buena

agudeza visual con lentes de contacto. En cuanto a las gafas que el paciente
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debe utilizar después de quitarse los lentes, se empieza a cuestionar como
prescribir el astigmatismo sobre todo cuando entre ambos ojos es grande y la
mejora la agudeza visual no es mucha. En esta etapa también esta indicado el

uso de anillos intracorneales 1° 4550 o lentes faquicos 3’ o crosslinking corneal.

20-26

Grado 4: En esta fase, la cérnea ha podido tener alguna ruptura endotelial, con
la pérdida de la transparencia consiguiente. Aqui la agudeza visual puede estar

ya muy deteriorada y por tanto, el tratamiento indicado es la queratoplastia. 16-1°

1.3 Definicién de términos basicos

e AberrOmetro: Aparato utilizado para medir las aberraciones de un
sistema 6ptico, en oftalmologia se utiliza para medir las aberraciones del
0jo.

e Agudeza Visual: Es la capacidad del sistema de vision para percibir,
detectar o identificar objetos espaciales con unas condiciones de
iluminacién buenas. Para una distancia al objeto constante, si el paciente
ve nitidamente una letra pequenia, tiene mas agudeza visual que uno que
no la ve. Si la agudeza visual es menor a 20/20 puede necesitar lentes o
tener algun problema en el sistema visual o los ojos.

e Ametropia: Error refractivo. Cualquier error Optico que puede ser
corregido con lentes de contacto o gafas.

e Anillo de Fleisher: Anillo de deposicion de pigmento de hemosiderina

observado en la cérnea.
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Anisometropia: Error refractivo mayor a 1,5 dioptrias entre 1 ojo y otro.
Antimetropia: Error refractivo opuesto en los dos 0jos, uno miopico y el
otro hipermetrépico.

Artisan: Nombre comercial de un lente intraocular faquico.
Astigmatismo: Error refractivo. Defecto Optico en el cual el poder
refractivo no es igual en todos los meridianos.

Blefarostato: Instrumento destinado a mantener abierto los parpados.
Camara Scheimpflug: Camara que se basa en la ley o principio de
Scheimpflug que establece que en una cadmara de gran formato se
consigue la maxima profundidad de campo en el plano del motivo cuando
las prolongaciones imaginarias de este, el de la lente y el del sensor
coinciden en un punto comun.

Degeneracion marginal pelucida: Degeneracion periférica de la cornea,
de causa congénita, bilateral que conlleva a un adelgazamiento
progresivo de la misma.

Desepitelizar: Retirar el epitelio corneal.

Dextrano: Es un polisacarido complejo y ramificado formado por
numerosas moléculas de glucosa.

Dioptria: Unidad de medida. Medida del grado que una luz converge o
diverge; también poder refractivo de un lente. Igual al reciproco de la
longitud focal de un lente (en metros) ejemplo: un lente de dos dioptrias
trae los rayos paralelos en foco a 1/2m.

Diplopia: Defecto funcional. Vision doble.
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Error refractivo: Defecto funcional. Defecto 6ptico donde los rayos
paralelos no hacen foco en la retina produciendo una imagen borrosa.
Puede ser corregido con gafas, lentes de contacto o cirugia.

Ectasia corneal: Condicion patologica. Encorvamiento y adelgazamiento
anormal de la cornea.

Error refractivo: Trastorno en el que el ojo alguna parte del ojo tiene una
forma irregular que hace que la luz no se concentre en la zona correcta
de la retina (macula). Los tres errores refractivos mas habituales son:
miopia, hipermetropia y astigmatismo.

Estrias de Vogt: Lineas verticales en el estroma corneal que se observan
en el examen por la lampara de hendidura.

Estroma corneal: Es el estrato mas fuerte de la cérnea y representa el
90% de su volumen, esta constituido por un 80% de agua y 20% de
sélidos. Tiene aproximadamente 200 laminas, constituidas por fibras de
colageno; ademas, también contiene queratocitos y proteoglucanos que
mantienen distribuidas las fibras de colageno.

Faquia: Ojo con la presencia del cristalino dentro de él.

Glare: Dificultad de ver ante una luz brillante o incandescente.

Hidroéfilo: Comportamiento de toda molécula que tiene afinidad por el
agua.

Interleucina: Grupo de citocinas producidas principalmente por los
leucocitos "células T" con la funcion de regular la divisién y diferenciacion

de otras células del cuerpo, en especial las del sistema inmunitario.
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LASIK (Laser assisted in Situ Keratomileusis): Es una cirugia
refractiva para la correccion de la miopia, hipermetropia y astigmatismo.
Lectura queratométrica: Medida. Curvatura corneal medida con un
queratdometro. Meridianos desiguales indican astigmatismo.

Leucoma corneal: Defecto anatdmico. Opacidad corneal densa.

Lente asférico: Aparato O6ptico. Lentes que se diferencia de los
estandares en que la superficie anterior no es curva como una esfera sino
que ademas es algo plana en la periferia. Provee mejor imagen y cualidad
y minimiza la distorsion in los errores refractivos altos.

Lente torico: Lente con diferentes potencias 6pticas y longitud focal en
dos orientaciones perpendiculares entre si.

LogMAR: Escala de medicion de la agudeza visual (logMAR por sus
cifras en ingles que significa logarithm of the minimum angle of resolution)
Paquimetria: Grosor corneal expresado en micras.

Proparacaina: Anestésico local de accion rapida.

Queratoplastia: Procedimiento quirdrgico. Trasplante de cérnea.
Queratocono: Es un adelgazamiento patolégico no inflamatorio de la
cornea con protrusion anterior que resulta en un encorvamiento y
distorsion de la misma.

Queratometria: Son los parametros de la cornea en la cual se miden los
radios de curvatura de sus superficies, puesto que la cérnea no suele ser
esférica y no tiene el mismo radio de curvatura en todos sus puntos.
Queratectomia: Procedimiento quirdrgico. Remocién de una pieza de

cornea.
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Queratémetro: Instrumento. Aparato que mide la curvatura corneal
(lectura queratométrica), ademas sirve para medir y detectar el
astigmatismo.

Queratocono progresivo: Ojo con diagnostico de queratocono que
presente un aumento en la queratometria mayor o igual a 1D en un afio,
necesidad de cambio de lentes de contacto mas de una vez en los ultimos
dos afos y/o deterioro de la agudeza visual.

Queratocitos: Células ubicadas en el estroma corneal que sirven para
regenerar las fibras de colageno.

Retinoscopia: Es una técnica empleada para medir el poder refractivo
del ojo interpretando la luz reflejada en su retina al iluminarlo con un
retinoscopio. Permite detectar irregularidades en la cornea y en el
cristalino.

Riboflavina: Vitamina B2.

Topografia corneal: Método de exploracion de la corneal
especificamente de su forma y curvatura que busca demostrar si existe

regularidad o irregularidad de su superficie anterior y posterior.
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CAPITULO II: METODOLOGIA

2.1 Tipo y disefio

El presente trabajo fue un estudio longitudinal, retrospectivo y explicativo. Fue

una investigacion cuantitativa.

2.2 Diseilo muestral

La poblacién estuvo constituida por todos los pacientes que acudieron al Instituto
de Ojos Oftalmosalud, durante el periodo 2010-2013 y que fueron

diagnosticados con Queratocono. (N=4839)

La muestra estuvo constituida por todos los pacientes que acudieron al Instituto
de Ojos Oftalmosalud, durante el periodo 2010-2013 que fueron diagnosticados
con Queratocono y que fueron sometidos a Crosslinking corneal con luz
ultravioleta (UVA) y riboflavina, como tratamiento para el queratocono. (n=1652)
Se procedid a determinar el tamafio de muestra usando el muestreo aleatorio
simple para proporciones, y se encontré que para estimar la proporcién esperada
de pacientes diagnosticados con queratocono sometidos a Crosslinking corneal
con luz ultravioleta (UVA) y riboflavina para tratamiento del queratocono, durante
el periodo del 2010-2013, que presentaron mejoria, con el 95% de confiabilidad

y un error de + 5%, se evalu6 312 ojos (196 pacientes).

Los criterios de inclusién fueron, pacientes con: diagndéstico de queratocono

progresivo, grosor corneal en el punto mas fino mayor o igual a 400 um,
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queratoconos grado I, Il y Il segun clasificacion de Amsler Krumeich, no
presentar cicatriz corneal o opacidades al examen en lampara de hendidura,
pacientes mayores de 18 afios, presentar en la historia clinica evaluacion en
lampara de hendidura, registro de agudeza visual, refraccion, examen

tomografico.

Los criterios de exclusion fueron, pacientes con: Cualquier tratamiento previo a
gueratocono diferente a lentes de contacto, incapacidad de entender la
naturaleza del estudio, negacion a firmar el consentimiento informado, alguna

otra patologia ocular diferente a queratocono.

2.3 Procedimiento de recoleccion de datos

Los datos referentes a la agudeza visual fueron tomados de la historia médica
los cuales fueron tomados por optometras debidamente certificados. La
refraccion obtenida fue la refraccion manifiesta al momento de su visita pre y
postoperatoria. El analisis Scheimpflug fue realizado con el tomografo de
segmento anterior Pentacam (Oculus), el cual tiene una alta reproductibilidad y
repetitividad y es el Gold estandar en la actualidad. 22 La evaluacién en lampara
de hendidura fue realizada por especialistas en segmento anterior (M.H y L.I).
Los datos obtenidos de la historia clinica y de la tomografia fueron luego pasados

a una hoja de Excel para su respectivo analisis estadistico.

2.4 Procesamiento y analisis de los datos
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El estudio siguid los principios de la declaracién de Helsinki, y el comité de ética

la institucidén aprobé el estudio.

El diagndstico de queratocono fue realizado por signos clinicos, tomografia y
topografia corneal y consistié en la presencia de uno o mas de los siguientes
signos clinicos (estrias de Vogt, anillo de Fleisher, reflejo en tijeras o signo de la
gota de aceite a la retinoscopia), signos topograficos incluyeron aumento de la
curvatura corneal anémalo rodeado de areas concéntricas con disminucion del
poder, asimetria en la queratometria entre los hemimeridianos superior e inferior,
astigmatismo irregular con incremento del angulo entre los hemimeridianos.
Queratocono progresivo fue definido como un incremento documentado de uno
0 mas dioptrias en la queratometria maxima o un deterioro de una o mas lineas
de vision en la agudeza visual sin correccion en seis meses 0 mas. Los usuarios
de lentes de contacto retiraron el lente tres dias para los lentes de contacto
blandos y dos semanas antes para los lentes de contacto duros antes de los

examenes preoperatorios.

Los siguientes parametros fueron obtenidos de la tomografia, con pentacam,
imagen Sheimpflug: Queratometria mayor y menor, elevacion anterior y posterior
de la cornea, asfericidad corneal, astigmatismo corneal anterior y posterior,
indice de irregularidad corneal, indice de descentracién, paquimetria corneal en
el punto mas fino y en el centro de la cérnea.

Todos los pacientes fueron evaluados en el pre y postoperatorio a un afio con

agudeza visual sin correccién (AVSC) y con correccion (AVCC), examen en la
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lampara de hendidura e imagen Scheimpflug, los datos fueron recogidos en una

hoja Excel para su analisis.

El crosslinking corneal se realiz6 bajo el siguiente procedimiento: Se aplicé una
gota de anestésico tépico (proparacaina al 0,5%, Alcaine, Laboratorios Alcon)
en el o0jo, luego se realizd la remocion de los 9 mm centrales de epitelio usando
una espatula roma (Asico AE2766), posteriormente se confirmd la paquimetria
con el paquimetro ultrasénico (Ophthasonic A-Scan/Pachometer Ill; Accutome,
Malvern, PA), para proceder a la aplicacion de la solucién de riboflavin 0,1% (B2
riboflavin-5 phosphate 0,5% + T 500 Dextran) cada cinco minutos durante 30
minutos hasta que la impregnacion de la cérnea se logre. Luego se procedié a
la irradiacién con UVA usando el CCL-VARIO (Peschke Ltd, Germany) durante
30 minutos (3mW/cm?) y la solucién de riboflavina fue reaplicada cada cinco

minutos hasta terminar el procedimiento.

El andlisis estadistico se realiz6 usando el paquete estadistico SPSS 15, se
utilizé la T-Students para conseguir el nivel de significancia (se considerd
estadisticamente significativo una p > 0,05). Ademas, se incluyé la prueba de

Chi cuadrado para algunas de las comparaciones.

2.5 Aspectos éticos

El estudio siguio los principios de la declaracion de Helsinki.

CAPITULO lll: RESULTADOS
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Gréfico 1: Pacientes diagnosticados con queratocono que fueron
sometidos a Crosslinking corneal con luz ultravioleta (UVA) y riboflavina
segun sexo. Instituto de Ojos Oftalmosalud. 2010- 2013

Femenino
32%

El 68% de la poblacién estudiada fue de sexo masculino.

Grafico 2: Pacientes diagnosticados con queratocono que fueron
sometidos a Crosslinking corneal con luz ultravioleta (UVA) y riboflavina
segun edad. Instituto de Ojos Oftalmosalud. 2010-2013

& 18-25 afios
u 25-30 afios

~ mayores de 30 afios

El 38% de los pacientes tiuenen edad entre 25 y 30 afos.
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Gréfico 3: Ojos diagnosticados con queratocono que fueron sometidos a
Crosslinking corneal con luz ultravioleta (UVA) y riboflavina segun ojo.
Instituto de Ojos Oftalmosalud. 2010-2013

En el 52% de los casos estudiados el ojo comprometido fue el izquierdo

Tabla 1. Agudeza Visual pre y postoperatoria en los ojos diagnosticados
con queratocono que fueron sometidos a Crosslinking corneal con luz
ultravioleta (UVA) y riboflavina. Instituto de Ojos Oftalmosalud. 2010-2013.

Agudezavisual Preoperatoria Postoperatoria p-value*
AVSC 0,65+0,43D 0,48 +0,38 D 0,000
AVCC 0,15+0,16 D 0,11+0,15D 0,028

*Prueba No paramétrica: Prueba de los signos de Wilxocon.
p<0,05 existe diferencia significativa.

Se encontré diferencia significativa en la AVSC preoperatoria (0,65 + 0,43

LogMAR) con la postoperatoria (0,48 + 0,38 D) con un p<0,001.

Se encontro diferencia significativa en la AVCC preoperatoria (0,15t 0,16
LogMAR) con la postoperatoria (0,11 + 0,15 D) con un p=0,028.
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Tabla 2: Ojos diagnosticados con queratocono que fueron sometidos a
Crosslinking corneal con luz ultravioleta (UVA) y riboflavina segun valores
tomograficos y refraccidén pre operatorios y post operatorios. Instituto de
Ojos Oftalmosalud. 2010-2013

Parametro Preoperatorio  Postoperatorio Valor p
Esfera -2,42 (2,62) -1,79 (1,93) 0,004
Cilindro -2,64 (2,35) -2,08 (2,60) 0,006
Equivalente esférico -3,74 (2,77) -2,84 (2,22) 0,000
Queratometria plana anterior 44,52 (2,87) 44,06 (2,86) 0,000
Queratometria curva anterior 48,78 (3,72) 48,08 (3,85) 0,000
Astigmatismo anterior 2,91 (3,85) 3,67 (2,73) 0,006
Asfericidad anterior -0,85 (0,91) -0,64 (0,47) 0,004
Queratometria plana posterior -6,49 (0,58) -6,52 (0,62) 0,167
Queratometria curva posterior -7,38 (0,74) -7,37 (0,75) 0,703
Astigmatismo posterior 0,82 (0,86) 0,93 (0,58) 0,146
Asfericidad posterior -0,68 (0,51) -0,73 (0,46) 0,043
Paquimetria en el apex 490,73 (37,55) 475,95 (51,41) 0,000
Paquimetria en el punto mas fino 480,26 (44,18) 467,94 (44,08) 0,000
Maxima queratometria 52,31 (4,95) 51,47 (4,75) 0,004
Volumen corneal 58,78 (4,16) 58,54 (4,02) 0,158
Elevacion anterior punto mas fino 17,00 (9,88) 13,71 (9,84) 0,000
Elevacion posterior punto mas 37,27 (37,71) 30,24 (20,47) 0,022
fino

indice de progresién minimo 1,19 (0,46) 1,46 (0,72) 0,000
indice de progresion maximo 2,19 (0,67) 2,79 (1,62) 0,000
Parametro de queratocono D 5,64 (2,91) 6,14 (3,14) 0,000
indice de descentracion 0,05 (0,04) 0,05 (0,04) 0,121
indice de irregularidad de 61,76 (27,38) 58,28 (25,60) 0,000

superficie
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Gréfico 4: Complicaciones asociadas al crosslinking corneal en los ojos
diagnosticados con queratocono que fueron sometidos a Crosslinking
corneal con luz ultravioleta (UVA) y riboflavina. Instituto de Ojos
Oftalmosalud. 2010-2013

i Queratitis
i Ulcera
Nubecula

i Haze

5.94% de todos los ojos sometidos a CXL presentaron complicaciones.

Grafico 5: Progresion del queratocono en ojos diagnosticados con
queratocono que fueron sometidos a Crosslinking corneal con luz
ultravioleta (UVA) y riboflavina. Instituto de Ojos Oftalmosalud. 2010-2013.

BNOPROGRESNG FROGRESIVO

En el 92% de los casos no se presentd progresion.
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Tabla 3: Ojos diaghosticados con queratocono que fueron sometidos a
Crosslinking corneal con luz ultravioleta (UVA) y riboflavina segun falla
CXL y queratometria maxima por género. Instituto de Ojos Oftalmosalud.
2010-2013

Género
Falla CXL Femenino Masculino Total
No progresivo 88 174 262
Progresivo 4 20 24
Total 92 194 286

Chi-cuadrado: 1,443, Prueba exacta de Fisher: p= 0,193
p<0,05 no existe relacion.

No se encontro relacion entre la falla CXL y el género.

Tabla 4: Ojos diaghosticados con queratocono que fueron sometidos a
Crosslinking corneal con luz ultravioleta (UVA) y riboflavina segun falla del
CXL por edad. Instituto de Ojos Oftalmosalud. 2010-2013

No progresion (n=85) Progresion (n=11) Valor p*
Edad 24,11 +4,114 25,50 + 4,335 0,660

*Prueba paramétrica: Prueba T-Student para muestras independientes.
p<0.05 existe diferencia significativa.
Chi-cuadrado: 1,06; Prueba exacta de Fisher p=0,235.

No se encontr6 diferencia significativa para la edad entre los que presentaron
falla del CXL y los que no. (Falla del CXL: progresion del queratocono segun la

queratometria maxima).
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Tabla 5: Ojos diagnosticados con queratocono y que fueron sometidos a
Crosslinking corneal con luz ultravioleta (UVA) y riboflavina segun falla
CXL/queratometria maxima. Instituto de Ojos Oftalmosalud. 2010- 2013

Parametro Cambio medio en Cambio medio en
ojos sin falla del ojos con fallade
CXL CXL
Queratometria maxima -0,84 1,59
Agudeza visual sin correccion 0,19 0,01
Paquimetria punto mas fino 12,73 0,02
Elevacion posterior apex 0,66 31,46
Elevacion posterior punto mas fino 2,65 1,64
Elevacion posterior maxima 1,06 1,91

Cambio medio ocurrido en el grupo que experimentd falla del CXL y en el grupo
gue no experimentd falla del CXL.

Gréfico 6: Ojos diagnosticados con queratocono y que fueron sometidos a
Crosslinking corneal con luz ultravioleta (UVA) y riboflavina que fueron
sometidos a trasplante de cornea después del crosslinking. Instituto de
Ojos Oftalmosalud. 2010- 2013

0,7%

i Pacientes sin QPP

i Pacientes con QPP

Ojos sometidos a trasplante de cornea después de un afio del crosslinking
corneal dos ojos (0,69%) ojos fueron sometidos a trasplante de cérnea debido a

progresion de queratocono.
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CAPITULO IV: DISCUSION

El queratocono es una enfermedad que afecta a la poblacion en las primeras
décadas de la vida, en el presente estudio el 74% de los pacientes fueron
menores a los 30 afos de edad, la edad media fue 24,22 afos (DS: 4,19 afios),
36% (103) del total de pacientes diagnosticados con queratocono y que fueron
sometidos a Crosslinking corneal con luz ultravioleta (UVA) vy riboflavina que
acudieron al Instituto de Ojos Oftalmosalud, durante el periodo 2010-2013,
tuvieron edades entre 18 a 25 afios y el 38% (109) edades entre 25 a 30 afios,
lo que demuestra que estos pacientes son pacientes en etapa estudiantil o

representan la poblacion econédmicamente activa de nuestro pais.

Los pacientes con queratocono sometidos a crosslinking corneal presentaron
una mejoria significativa en la agudeza visual sin correccién, esta mejoré de 0,65
LogMAR a 0,48 LogMAR (p< 0,001) y en la agudeza visual con correccion de
0,15 LogMAR a 0,11 LogMAR (p=0,03), estudios similares reportan mejora
significativa en la agudeza visual con respecto a la agudeza visual preoperatoria
o incluso en relacién a grupos controles en los que no se realizé CXL (23,31,54-
56), se ha reportado mejoria de 1 a 2,41 lineas de Snellen a 12 meses
postoperatorios, y de 1 a 2,8 lineas a los 36 meses postoperatorios. 20 23:57
Usualmente cerca del 50% de los pacientes mejoran 1 linea en la AVCC a 1 afio
del CXL (57). Con respecto a la refraccion manifiesta también hubo una mejoria
significativa de la esfera de 0,63D (p=0,004) y del cilindro de 0,56D (p=0,006).

En similitud con otros estudios donde se observa una mejoria significativa del
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defecto refractivo. Varios autores han reportado disminucién en el equivalente
esférico entre 0,40D a 2,20D :3%.20 y con respecto al astigmatismo manifiesto

entre 0,26D a 2,25D. 29 57,58

El andlisis Scheimpflug mostr6 una mejoria significativa de 0,84D (p=0,004) en
la queratometria méxima, una reduccion de 3,14 umy 7,03 um en la elevacion
anterior (p<0,001) y posterior medida en el punto mas fino de la cérnea (p=0,02)
respectivamente. Hubo una reduccién en la paguimetria en el punto mas fino de
la cornea de 12,32 um la cual permanecié significativa a los 12 meses
postoperatorios (p<0,001). Estos resultados coinciden con los reportados
internacionalmente, a los 12 meses postoperatorios el rango de aplanamiento
queratométrico oscila entre -0,01 y -2,68D 112331 y entre -0,59D y -4,84D a los
36 meses postoperatorios. 112023, 58 Esta reduccion queratométrica, del defecto
refractivo y mejoria en la agudeza visual muestra que esta técnica no solo
detiene la enfermedad del queratocono evitando su progresion y retardando o
anulando la posibilidad del trasplante de cdrnea, sino que también mejora la
agudeza visual y las caracteristicas topogréaficas de la cérnea permitiendo que
esta sea mas apta para que el paciente sea un usuario de gafas o lentes de

contacto.

Las complicaciones reportadas fueron minimas, solo el 5,94% (17 ojos)
presentaron complicaciones posterior al CXL corneal, de los cuales, 10 ojos
presentaron haze, el cual se resolvié en el 100% de los casos a los tres meses

postoperatorio con el uso de fluorometolona durante dos meses, tres 0jos
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presentaron queratitis que resolvié al mes postoperatorio con el uso de
lubricantes, y un ojo presentd una Ulcera cuyo cultivo di6 negativo y como
consecuencia presentd una nubécula que no involucré el eje visual. Existen mas
de 225 articulos indexados a la fecha con resultados de crosslinking corneal en
pacientes con gueratocono, y sin embargo existen aislados reportes de casos
de las complicaciones relacionadas a este procedimiento, entre ellas se pueden
citar: haze corneal, cicatriz corneal, dafio endotelial, infiltrados estériles y
reactivacion de herpes.>® La baja incidencia de complicaciones leves reportadas
en este estudio demuestra que el crosslinking corneal es una técnica segura y
gue el beneficio proporcionado en este procedimiento sobrepasa los riesgos del

mismo y debe ser indicado en todo paciente con queratocono progresivo.

Con respecto al éxito del procedimiento, se reportd en un 92% de los casos que
correspondid a 262 ojos en los cuales se detuvo la progresion del queratocono,
haciendo a este un procedimiento eficaz para detener la progresion de dicha
enfermedad. Existi6 falla del procedimiento en 8% de los casos, en los cuales
se evidencio un incremento en la queratometria maxima de una o més dioptrias
al afio postoperatorio. De estos 24 pacientes con falla del CXL se repitio el
procedimiento en 23 de ellos y en 22 se obtuvo la detencion de la enfermedad,
y en uno no se detuvo la progresién y el paciente fue programado para trasplante
corneal. Una de las ventajas de este procedimiento es que permite ser repetido
si no se alcanza el éxito esperado, en este estudio se logré detener la progresion
del queratocono en mas del 99.3% (284 ojos) al ser repetido el procedimiento
por segunda vez ya que no se logré detener la progresion al afio de seguimiento.

Es importante resaltar que los factores de riesgo asociados a falla del CXL
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corneal es una gueratometria maxima preoperatoria mayor a 58D. % En esta
serie de pacientes con falla de CXL corneal, 75% tenian una queratometria
preoperatoria mayor a 58D, los que los hacia predisponentes a la falla del

procedimiento. 18

El andlisis de la progresién del queratocono después del CXL corneal de acuerdo
a la edad revelo que no hubo diferencia significativa entre los que progresaron y
los que no con respecto a la edad (chi-cuadrado: 1,06; p=0,235), igualmente no
se encontro relacion entre el género y la falla del CXL (chi-cuadrado: 1,43, p =
0,193). Con respecto al grado de queratocono, no se encontré relacion entre la
queratometria preoperatoria y la falla del procedimiento (Chi-cuadrado: 2,48;
p=0,233). Resultados diferentes fueron encontrados por Koller y et al. (60) donde
reportan que la queratometria maxima preoperatoria es un factor de riesgo para
progresion del queratocono; sin embargo, nosotros no encontramos dicha

relacion.

En este estudio la incidencia del trasplante de cornea después del CXL corneal
fue muy baja, solo dos ojos fueron sometidos a trasplante de cérnea. La principal
consecuencia del crosslinking corneal en los 0jos con queratocono es la
estabilizacion de la enfermedad, ya que en 92% de los pacientes no hubo
progresion. Esto significa que estos pacientes no van a ir a aumentar la lista de
pacientes con necesidad de trasplante corneal y secundariamente pueden ser
rehabilitados al poder ser usuarios de lente de montura o lentes de contacto,
logrando una mejor agudeza visual y asi un mejor desenvolvimiento en su vida

cotidiana y social. Otra ventaja del CXL es que no solo detiene la enfermedad
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sino que el endurecimiento de la cornea por la fotopolimerizacion de las fibras
de colageno conlleva a un aplanamiento indirecto de la misma y con ello a una
reduccion en los parametros de curvatura corneal, lo que trae como
consecuencia una reduccion en el defecto refractivo, como la miopia y

astigmatismo y por ende una mejoria en la agudeza visual.
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CONCLUSIONES

. Se encontré diferencia significativa en la AVSC pre (0,65 + 0,43 D) con la
post (0,48 + 0,38 D) con un p<0,001 y se encontro diferencia significativa en

la AVCC pre (0,15 £ 0,16 D) con la post (0,11 £ 0,15 D) con un p=0,028.

Del total de ojos bajo estudio, el 5,94% (17) presentaron complicaciones CXL
entre ellas: haze, queratitis, Ulcera y nubécula. Existi6 falla del procedimiento

en 8% de los ojos tratados.

No se encontrd relacion entre la falla CXL segun grado de queratocono, sexo

y la edad del paciente.

La incidencia de trasplante de cdrnea en pacientes con queratocono

sometidos a CXL corneal fue del 0,7%.

Las consecuencias del tratamiento con crosslinking corneal en pacientes
diagnosticados con queratocono fue la detencion de la progresion del
qgueratocono en el 92% de los casos y ademas la mejoria significativa de la
agudeza visual, la refraccion y los valores topogréaficos y tomograficos
corneales demostrando ser un procedimiento eficaz en la detencion del

queratocono.
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RECOMENDACIONES

1. Considerando que el Crosslinking corneal en pacientes con queratocono
es un procedimiento eficaz y seguro, se recomienda que todo paciente
menor de 25 afios con una agudeza visual con correccién peor que 20/20,
sin ambliopia y una refraccién manifiesta con astigmatismo y/o miopia
mayor de 1,5D debe ser evaluado con topografia corneal y/o imagen
Scheimpflug para el descarte del queratocono y tratamiento precoz; de no
contarse con los equipos especificos debe ser referido a un centro de

especializacion de cérnea para su evaluacion.

2. La evaluacion oftalmologica del paciente debe incluir la agudeza visual y

la refraccion, para descartar patologias como queratocono.

3. Todo paciente con queratocono, que cumple con los criterios de inclusion

para el procedimiento de crosslinking corneal, debe ser referido e

informado para detener la progresion de la enfermedad.
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ANEXOS



Anexo 1: Instrumento de medicion y baremo

Instrumento

Funcién

Tomografia corneal

Scheimpflug

Proporciona informacion de la
cara anterior y posterior de la
cornea, asi como de la
paquimetriay mapa

topografico.

Lampara de hendidura

Permite la evaluacion
biomicroscopica de lacorneay
camara anterior del ojo durante
el procedimiento de

crosslinking.

Cartilla de Snellen

Permite la evaluaciéon de la

agudeza visual




Anexo 2: Ficha de recoleccién de datos

EDAD: SEXO:

Parametro

PREOPERATORIO

POSTOPERATORIO

AVSC

AVCC

Esfera

Cilindro

Queratometria plana anterior

Queratometria curva anterior

Astigmatismo anterior

Queratometria plana posterior

Queratometria curva posterior

Astigmatismo posterior

Paquimetria en el apex

Paquimetria en el punto mas

fino

Méaxima queratometria

Volumen corneal

Elevacion anterior punto mas

fino

Elevacion posterior punto mas

fino

indice de progresiéon minimo

indice de progresion maximo

Parametro de queratocono D

indice de descentracion

indice de irregularidad de

superficie

Anexo 3: Tomografia corneal Scheimpflug
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