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RESUMEN

INTRODUCCION

El queratocono es un desorden, generalmente bilateral y asimétrico que cursa
con un adelgazamiento progresivo del espesor del estroma central y/o
paracentral corneal y una modificacion de la curvatura que produce en mayor
o menor medida un astigmatismo irregular, un incremento de las aberraciones
de alto orden (HOA) y una protrusion corneal o ectasia que provoca una

disminucion de calidad visual.

La adaptacion de lentes de contacto rigidas (LCRPG) es habitualmente el primer
tratamiento para recuperar la funcion visual y el cross-linking (CXL) es el
tratamiento aplicado principalmente para estabilizar la cornea y frenar el
progreso del queratocono, procurando el fortalecimiento del estroma corneal.
La queratoplastia o trasplante total o parcial del centro corneal esta indicada
cuando la coérnea muestra un alto grado de deterioro y perdida de
transparencia. Se maneja de cualquier modo como una solucién con menos
garantias de éxito, ya que la irregularidad superficial corneal resultante aporta

mala calidad visual en la mayoria de los casos.

La implantacion de anillos intracorneales o intraestromales (ICRS) en
queratoconos surge como alternativa al trasplante corneal. Las primeras
referencias de su uso se remontan a finales del siglo XX y es una técnica
relativamente frecuente en las dos Ultimas décadas, manifestandose como un
método aditivo eficaz para regularizar la superficie corneal. Mediante la
insercion en el estroma corneal de 1, 2 o 3 segmentos circulares de material
similar al PMMA, se reduce el astigmatismo y las HOA en pacientes con corneas
transparentes. La implantacion usualmente se realiza con distintos disefos
cuyas diferentes curvaturas se ubican de forma mas o menos central, con

referencia en el eje visual, generando zonas opticas de 5,00, 5,50, 6,00 o 7,00



mm, lo que provoca distintos resultados sobre la regularidad del centro corneal
y la superposicion sobre la pupila segin el diametro elegido. Los ICRS
implantados en zona 6ptica de 6,00 mm procuran una accién eficaz sobre la
superficie corneal a la vez que muestran menos superposicion que los
implantados a 5,00 mm. A pesar de los avances en los analisis de biomecanica
y estructura corneal, la prediccion del resultado en la implantacion de anillos
intraestromales no es tan satisfactoria como se desearia. AUn es necesario
investigar la efectividad de otros disefios diferentes a los que se estan
implantando actualmente que permitan predecir su accion sobre los parametros
corneales. La evolucion en el disefio de los ICRS ha permitido una mayor
personalizacion de los parametros de los segmentos a implantar. Ayudado de la
tecnologia, permite fabricar arcos con parametros variables a lo largo de toda
su extension, tanto de longitud, anchura de base, altura del arco como del
grosor del anillo o los anillos a implantar. Recientemente ha surgido una nueva
familia de ICRS, gracias a la posibilidad de realizar modificaciones de
parametros a lo largo del mismo anillo, denominados ICRS asimétricos. Del
estudio de su efectividad y la necesidad de comparar estos con los actualmente

implantados surgio la idea de esta tesis doctoral.

En la vida diaria, los individuos se manejan en un contexto visual cambiante en
luminancia y contraste, sin embargo, en estudios previos con ojos afectados de
queratocono pocas veces se ha analizado la funcion visual en condiciones de
diferentes luminancias y contrastes pre y post implantacion de anillos
intraestromales con zona optica de 6,00 mm y menos aun con disefios mas

novedosos como los ICRS Asimétricos.
OBJETIVOS

El propdsito de este estudio, fue analizar los cambios a corto plazo en la
agudeza visual a distancia con sensibilidad de alto y bajo contraste en
condiciones fotopicas y mesopicas en queratocono antes y después de 6 meses
de la implantacion con 2 tipos de ICRS, uno simétrico (S-ICRS) y el otro
asimétrico (A-ICRS) con la misma geometria y la misma zona de tratamiento

(6,00 mm). También se analizaron los cambios refractivos, topométricos de



espesor y aberrométricos. Para ello, se utilizaron dos tipos de anillos que actGan
sobre la misma zona pupilar. El S-ICRS es un anillo similar y que sigue la misma
filosofia que los fabricados para 5,00 mm de diametro, pero disefiado para un
area de 6,00 mm alrededor del centro de la zona pupilar de la cornea. Los A-
ICRS (AJL-PRO+®. AJL Ophthalmic SA., Alava, Espana) fueron fabricados con
segmentos de anillo con un perfil triangular o variaciones de este perfil similar
al S-ICRS. (Keraring®, Mediphacos Ltd., Belo Horizonte, Brasil). Los A-ICRS estan
disponibles en diferentes longitudes de arco, formas de seccidn transversal,

espesores y diametros.
PACIENTES Y METODOS

Este estudio experimental y prospectivo se adhirié a los principios de la
Declaracion de Helsinki, asi como a la legislacion espainola. La muestra incluyo
cincuenta (50) participantes de este estudio, con edades comprendidas entre
los 14 y los 59 anos, todos ellos previamente implantados con éxito con dos
tipos diferentes de anillos, 32 S-ICRS (simétricos) y 18 A-ICRS (asimétricos).
También se realizo un analisis para el total de los ICRS implantados o total de
la muestra (TOTAL). Los criterios de inclusion fueron: Un diagnostico de
queratocono con una cornea central clara (sin cicatrices), una agudeza visual
de alto contraste compensada (AV-AC) no peor de 20/200 (1,00 logMAR), una
lectura de queratometria maxima (K) de menos de 65,00 dioptrias (D) y un
grosor corneal minimo (mayor a 350 um y al menos de 400 um en el lugar donde
se colocarian los ICRS). Los criterios de exclusion abarcaron: Cirugia intraocular
o corneal previa, antecedentes de queratitis herpética o inflamacion ocular,
densidad de células endoteliales menor de 2000 células/mm?2, cataratas,
glaucoma, desprendimiento de retina y otras retinopatias y neuropatias o
cualquier enfermedad autoinmune diagnosticada o enfermedad sistémica del

tejido conectivo.

Los pacientes fueron clasificados segn los grados ABCD de Belin-Ambrosio. Este
sistema de clasificacion Belin ABCD se desarrolldo en base a los resultados
obtenidos por el sistema de imagenes Scheimpflug, Pentacam® (Oculus GmbH,

Wetzlar, Alemania) en respuesta a las deficiencias del sistema AK. El sistema



de estadificacion del queratocono ABCD, incorpora la curvatura anterior y
posterior centrada en el punto mas delgado de la cérnea, los valores de
paquimetria mas finos y la agudeza visual en vision lejana en grados de 0 a 4.
La ventaja aportada por esta clasificacion es que describe cada capa corneal
de forma independiente, con su medicion centrada en el punto mas delgado,
que tipicamente corresponde al vértice del cono y ademas utiliza la
paquimetria mas delgada en lugar de una lectura apical central. En los ojos con
queratocono, las diferencias entre las lecturas de paquimetria apical y del
punto mas delgado a menudo pueden exceder las 100 micras. Se ha demostrado
que el sistema Pentacam tiene la mayor repetibilidad y la clasificacion ABCD ha
confirmado ser una gran herramienta para evaluar y monitorear el queratocono,
incluso el subclinico y pueden recomendarse para representar con precision la
enfermedad del individuo. Para ello, se tomaron tres medidas consecutivas de

la cornea y se promediaron utilizando este sistema.

Todos los ICRS se implantaron a 6,00 mm del eje visual mediante un sistema
manual segun las normas del fabricante para cada nomograma y tras valorar la
posicion del cono, el eje principal mas plano y el eje comatico. Con este
protocolo se implantaron 1 o 2 anillos. Todas las cirugias fueron realizadas por
un solo cirujano oftalmologo experimentado (R.C.S) utilizando el procedimiento
de diseccion mecanica del canal. Una semana antes de la cirugia, tres meses
después de esta con ausencia de medicacion topica de al menos un mes y 6
meses después de la cirugia en las mismas condiciones, todos los pacientes se
sometieron a un examen oftalmoldgico y optométrico que incluyd las medidas
desarrolladas en esta tesis. El mismo optometrista (R.B.G), realizo todas las

refracciones manifiestas.

Se midieron los valores topométricos la paquimetria los indices de asimetria y
los parametros de frente de onda usando la camara Scheimpflug y el sistema
Pentacam. Los valores de queratometria se registraron en dioptrias para la zona
central de 4,00 mm y la zona central de 6,00 mm. La paquimetria se midio en
el punto mas delgado. Los parametros de frente de onda corneal del 3° al 6°
orden de Zernike, también se obtuvieron para una zona central de 6,00 mm.

Los indices de asimetria corneal se evaluaron para la zona central de 8,00 mm:



indice de varianza de la superficie (ISV), indice de asimetria vertical (IVA),
indice de queratocono (Kl), indice de queratocono central (CKIl), indice de
asimetria de altura (IHA), indice de altura descentracion (IHD). El rendimiento
visual se midié en todas las revisiones con la mejor compensacion en gafas en
condiciones fotdpicas (85 cd/m?) y mesopicas (< 3 cd/m?) para el tamano de la
pupila fisiologica. La media fotopica pupilar del total de la muestra fue de 4,33
+ 2,71 mm y la mesopica fue 6,73 + 2,40 mm. Las medidas del tamaino de la
pupila se tomaron utilizando el sistema KR1-W ® (Topcon, Japén). Se realizaron
las mediciones refractivas y de funcion visual sin aplicar gotas midriaticas,
suponiendo que de esta manera se reproducen con mas fidelidad los resultados

del rendimiento optico del ojo que los obtenidos con la pupila dilatada.
RESULTADOS

Se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre ambos tipos de
ICRS en A, B, y C en los parametros de clasificacién previa ABCD de Belin-

Ambrosio.

En los valores refractivos se obtuvieron resultados estadisticamente
significativos para el total de la muestra en el valor de esfera (S) (p=0,04) con
un descenso medio de 1,92 D. En el equivalente esférico (M) (p=0,02) con un
descenso de 1,76 D. En la magnitud Blur (p=0,04) con un descenso de 1,53 D de
media. En el valor refractivo obtenido en el eje horizontal (RxH) (p=0,01) con
un descenso al final del periodo de 1,45 D de media y para el valor refractivo
obtenido en el eje vertical (RxV) (p=0,04). Para el analisis de los diferentes
ICRS sélo se obtuvo una disminucion en RxV estadisticamente significativa para
los ICRS asimétricos (A-ICRS) (p=0,03).

Respecto a las medidas topograficas corneales obtenidas a 6,00 mm. Para la
potencia de la superficie anterior expresada en el meridiano mas plano (K1
Front), se obtuvo un descenso de la potencia frontal corneal para los S-ICRS
(p=0,007) de 0,97 D de media. Para los A-ICRS (p=0,044) un descenso de 0,80 D

y para el total de la muestra (p=0,001) 0,90 D de media. En relacion al



meridiano anterior mas curvo (K2 Front) se obtuvo un descenso de la potencia
frontal corneal en los S-ICRS (p<0,001) de 2,14 D, en los A-ICRS (p<0,001) de
1,34 D y para el total de la muestra (p<0,001) 1.80 D de media. Para Rh (Front)
se obtuvo un menor incurvamiento frontal corneal en el eje horizontal
estadisticamente significativo para los ICRS simétricos (S-ICRS) (p=0,004), de
0,20 mm de media y para el total de la muestra (p=0,01) 0,19 mm de media.
Para Rv (Front) se obtuvo un menor incurvamiento frontal corneal en el eje
vertical estadisticamente significativo para los ICRS simétricos (S-ICRS)
(p=0,004), de 0,19 mm, para los ICRS asimétricos (A-ICRS) (p<0,001) de 0,36
mm y para el total de la muestra (p<0,001) de 0,26 mm de media. Para el
astigmatismo queratométrico calculado como diferencia entre K1 y K2, Astig.
(Front), se obtuvo un descenso en la potencia frontal corneal estadisticamente
significativo para los ICRS simétricos (S-ICRS) (p=0,02) de 1,40 D y para la
muestra total de ICRS de 1,19 D de media. Para la asfericidad de la superficie
anterior (Q6 Front), encontramos un menor incurvamiento corneal frontal
estadisticamente significativo en los S-ICRS (p=0,028) de 0,20 de media.

Respecto a la superficie posterior, en el meridiano mas curvo (K2 Back) se
encontré un descenso de la potencia estadisticamente significativo en los S-
ICRS (p=0,003) de 0,18 D y para el total de la muestra (p=0,002) de 0,20 D de
media. En el meridiano horizontal posterior (Rh Back), se encontré un
aplanamiento estadisticamente significativo en los A-ICRS (p=0,012) de 0,17 D

de media.

En relacion al grosor corneal minimo (Pachy min), se obtuvo un aumento
estadisticamente significativo total en los S-ICRS (p<0.001) de 9,41 pm de
media. En relacion al grosor corneal en el apex (Pachy apex), se produjo un
aumento estadisticamente significativo para los S-ICRS (p=0,005) de 8,29 um de
media a los 6 meses. En los A-ICRS (p=0,02), de 16,83 pm de media a los 3 meses
y en el total de la muestra (p<0,001) de 12,72 pym de media al final de los 6

meses.

En las medidas tomograficas corneales obtenidas a 4,00 mm. Para el poder

corneal total refractivo calculado en el meridiano mas plano (TCRP K1), se



obtuvo un descenso estadisticamente significativo de la potencia corneal
(p<0,001) para los S-ICRS de 1,87 D de media, en los A-ICRS (p<0,001) de 2,13
D de media y en el total de la muestra (p<0,001) de 1,95 D de media. Para el
meridiano mas curvo (TCRP K2) se obtuvo un descenso estadisticamente
significativo para los S-ICRS (p<0,001) de 2,63 D de media, para los A-ICRS
(p<0,001) de 2,83 D y para el total de la muestra (p<0,001) de 2,68 D de media
al final del periodo. Respecto a la asfericidad (Q4 Front), se obtuvo un descenso
estadisticamente significativo en los ICRS simétricos (S-ICRS) (p=0,02), de 0,15
puntos de media y para el total de la muestra (p= 0,045) de 0,13 puntos de

media.

Para los indices de irregularidad y asimetria se obtuvieron: Para el ISV en los S-
ICRS un descenso estadisticamente significativo (p=0,005) de 16,90 puntos de
media y para el total de la muestra (p=0,002) de 12,33 puntos de media. Para
el IVA en los S-ICRS observamos un descenso estadisticamente significativo
(p=0,002) de 0,20 mm de media, para los A-ICRS (p=0,01) de 0,13 mm y para el
total de la muestra (p<0,001) de 0,16 mm de media. En el KI para los S-ICRS
observamos una menor diferencia entre los radios de los hemisferios superior e
inferior de la cérnea estadisticamente significativa (p<0,001) de 0,09 puntos de
media, para los A-ICRS (p<0,001) de 0,06 puntos y para el total de la muestra
(p<0,001) de 0,08 puntos de media. En el CKI se obtuvo un aumento
estadisticamente significativo para los S-ICRS (p=0,048), en los A-ICRS también
se obtuvo un aumento estadisticamente significativo (p=0,03) y en la muestra
total de ambos ICRS se encontré un aumento estadisticamente significativo
(p=0,001) de 0,02 puntos de media. Para el IHD en los S-ICRS observamos un
menor descentramiento de la elevacion vertical estadisticamente significativo
(p=0,002) de 0,04 pm, para los A-ICRS (p=0,001) de 10,02 um y en el analisis
total de la muestra (p<0,001) de 0,03 um de media.

En relacion a las aberraciones corneales medidas para 6,00 mm. Para la raiz
cuadrada media de la suma de las aberraciones de alto orden en el total de la
cornea RMS HOA (Cérnea), se obtuvo un descenso estadisticamente

significativo para los S-ICRS (p=0,033) de 0,41 um de media al final del periodo



y para la superficie anterior corneal RMS HOA (Front), se obtuvo un descenso
estadisticamente significativo para los S-ICRS (p=0,02) de 0,76 pm de media al
final de los 6 meses. También para el astigmatismo secundario de superficie
anterior (Z4.-2 Front), se obtuvo un descenso estadisticamente significativo
para los ICRS simétricos S-ICRS (p=0,02) de 0,03 pm de media al final del periodo
sin significacion clinica.

Para la raiz cuadrada media de la suma de aberraciones en la superficie
posterior de la cornea, RMS (Back) y de las aberraciones de alto orden, RMS
HOA (Back), se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la
comparacion entre ambos tipos de anillos sin ser significativos en ninguno de
los tipos de ICRS ni en el analisis del total de la muestra. Para la aberracion
comatica vertical, Z3.-1 (Back), en los S-ICRS observamos un aumento hacia
valores positivos del coma estadisticamente significativo (p<0,001) de 0,82 pm
de media al final del periodo, para los A-ICRS (p<0,001) de 0,72 ym de media y

para el analisis total de la muestra (p<0,001) de 0,77 pm de media.

Respecto a la funcién visual fotopica. Para la agudeza visual en vision lejana
medida en alto contraste AV-AC, en los S-ICRS se obtuvo una mejora
estadisticamente significativa (p=0,001) de 1 linea y 1 letra en escala logMAR
de media y para el total de la muestra al final del periodo, también se produjo
una mejora estadisticamente significativa (p=0,036) de 1 linea logMAR de
media. Para la agudeza visual de bajo contrate AV-BC, se obtuvieron mejoras
estadisticamente significativas para los S-ICRS (p=0,001) de 2 lineas y 1 letra
logMAR de media y para el total de la muestra se obtuvo una mejora
estadisticamente significativa (p=0,043) de 1 linea y 3 letras. Respecto a la
sensibilidad al contrate SC, resulté una mejora estadisticamente significativa
(p=0,031) para los S-ICRS.

En relacion a la funcion visual mesopica, para AV-AC en los S-ICRS se obtuvo
una mejora estadisticamente significativa (p=0,002) de 2 lineas logMAR en el
analisis a 3 meses. Para la AV-BC en los S-ICRS se obtuvo una mejora
estadisticamente significativa (p=0,004) de 3 lineas y 3 letras logMAR de media

en el analisis a 3 meses. Respecto a la SC resulté una mejora estadisticamente



significativa para los S-ICRS (p=0,005) de 1 triplete y una letra en unidades
logaritmicas (ud.log) de media en la etapa Pre-3M, en los A-ICRS se produjo una

mejora estadisticamente significativa (p=0,042).

Existié una fuerte relacion entre la disminucion de los valores obtenidos para
la RMS y las mejoras de AV y SC obtenidas en todos los ICRS analizados debida
a la implantacion en el periodo de seguimiento total. Esta relacion fue mayor
cuando se analizaron las HOA de la superficie anterior frente a las totales de la
cornea. También se produjo una mayor relacion cuando se analizaron en
condiciones mesopicas y de bajo contraste. En los S-ICRS se observo también,
una fuerte relacion entre el poder refractivo total de la cornea en ambos
meridianos (TCRP K1 y K2) y la asfericidad (Q4) y entre el aplanamiento del
meridiano mas curvo (TCRP K2) y la mejora de la RMS HOA de la superficie
anterior corneal. En los A-ICRS se observo una fuerte relacion entre TCRP K1y

la SC en condiciones mesopicas.

CONCLUSIONES

De los resultados obtenidos en el presente trabajo de investigacion, de su
discusion y su interpretacion en relacion con aportaciones anteriores sobre el

tema de investigacion, pueden deducirse las siguientes conclusiones:

1. La refraccion mostro una mejora tras el implante de ICRS para el total de la
muestra en el equivalente esférico, en la cantidad de desenfoque debida al
astigmatismo (Blur) y en la descomposicion refractiva en los ejes horizontal
y vertical. No se observaron cambios para cada tipo de implante analizado

de manera independiente.

2. El valor de potencia corneal frontal experimento una disminucion en ambos
ejes topograficos tras la implantacion en los dos tipos de implantes y para
el total de la muestra en el analisis realizado a 6,00 mm. También, en la

superficie posterior de la cornea, se produjo una disminucion en el valor de



curvatura del meridiano horizontal en los A-ICRS y del meridiano mas curvo

en los S-ICRS y en el total de la muestra.

. La paquimetria en el apex experimento6 un incremento en todos los tipos de
segmentos de anillo intracorneales y se observd un aumento de la
paquimetria minima en los S-ICRS. Ambas se mantuvieron estables a partir

del tercer mes.

. El poder refractivo corneal total calculado experimentd un descenso en
ambos meridianos para ambos tipos de implante y para el total de la

muestra.

. La asimetria corneal experiment6 una mejoria para ambos implantes en los
principales indices como son el indice de queratocono (Kl) y el indice de alto
descentramiento (IHD). Esta mejoria no resulto ser significativa en los A-
ICRS en otros indices importantes como el indice de variacion de la
superficie (IVA) y el indice de simetria vertical (ISV), siéndolo, sin embargo,

en los S-ICRS y en la muestra total.

. La raiz cuadratica media de la suma de las aberraciones de alto orden para
el total de la cornea (RMS HOA Cornea) y para la superficie frontal (RMS HOA
Front), se vio mejorada para los S-ICRS, no asi para los A-ICRS ni para el

total de la muestra.

. Las aberraciones de la superficie anterior corneal, no se vieron alteradas.
Las aberraciones de superficie posterior corneal mostraron una reduccion
significativa para el coma vertical en todos los ICRS analizados y para el
total de la muestra. En el resto de las aberraciones no se produjeron cambios

significativos.

. El valor de la funcién visual se vio mejorado por los S-ICRS en todas las
condiciones, tanto en AV-AC como AV-BC en condiciones fotépicas como

mesodpicas, asi como la SC en ambas condiciones. Manteniéndose estables a



partir del tercer mes. En la comparacion con los ICRS del mismo tipo
implantados anteriormente para 5,00 mm, experimentaron una mejora con
respecto a estos principalmente respecto a la AV-BC y SC en condiciones
mesopicas. Respecto a los A-ICRS Unicamente se produjo una mejora
significativa en la SC mesopica que se mantuvo estable a partir del tercer
mes. Para el total de la muestra se produjo una mejora en la AV-AC y AV-BC

fotdpica significativa Unicamente en la valoracidon a 6 meses.

9. Existi6 una fuerte relacion entre la disminucion de los valores obtenidos para
la RMS de superficie anterior debida al proceso quirdrgico en el periodo de
seguimiento total y las mejoras de AV y SC en todos los ICRS analizados.
Siendo esta relacion mas patente en condiciones mesopicas y de bajo

contraste.
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SUMMARY

INTRODUCTION

Keratoconus is a disorder, usually bilateral and asymmetrical, that occurs with
a progressive thinning of the thickness of the central and/or paracentral corneal
stroma and a modification of the curvature that produces, to a greater or lesser
extent, an irregular astigmatism, an increase in high-order aberrations (HOA),

and corneal protrusion or ectasia that causes a decrease in visual quality.

The adaptation of rigid contact lenses (CL RGP) is usually the first treatment
for recovering visual function, and Cross-linking (CXL) is the treatment applied
mainly to stabilize the cornea and to slow keratoconus’ progress, managing to
strengthen the corneal stroma. Keratoplasty or total or partial transplantation
of the corneal centre is indicated when the cornea presents a high degree of
deterioration and loss of transparency. In any case, it is handled as a solution
with few guarantees of success, since the resulting superficial corneal

irregularity provides poor visual quality in most cases.

The implantation of intrastromal or intracorneal rings (ICRS) in keratoconus
arises as an alternative to corneal transplantation. The first references to its
use in keratoconus dates back to the late twentieth century and it has been a
relatively frequent technique over the last two decades, proving itself to be an
effective additive method to regularise the corneal surface. By inserting one,
two, or three circular segments of PMMA-like material into the corneal stroma,
astigmatism and HOA in patients with transparent corneas are reduced.
Implantation is usually carried out using different designs whose different
curvatures are located more or less centrally, with reference to the visual axis,
generating optical zones of 5.00, 5.50, 6.00, or 7.00 mm which causes different
results on the regularity of the corneal centre and the overlap with the pupil

according to the chosen diameter. The ICRS implanted in an optical zone of



6.00 mm, achieve an effective action on the corneal surface while presenting
less overlap than those implanted at 5.00 mm. Despite advances in the analysis
of biomechanics and corneal structure, the prediction of the result of the
implantation of intrastromal rings is not as satisfactory as we would like. It is
still necessary to investigate the effectiveness of other designs different to

those currently being implanted to predict their action on corneal parameters.

Its evolution has allowed a greater customisation of the parameters of the
segments to implant, helped by technology, allowing us to manufacture arcs
with variable parameters throughout their extension, for length as well as base
width, arc height, and the thickness of the ring or rings to implant. Recently, a
new family of ICRS has emerged, thanks to the possibility of modifying the
parameters throughout the same ring, called Asymmetric ICRS. The idea for this
doctoral thesis arose from the study of their effectiveness and the need to

compare them with those currently implanted.

In everyday life, individuals operate in a changing visual context as regards
luminance and contrast, however, in previous studies on eyes affected by
keratoconus, visual function has rarely been analysed under conditions of
different luminance and contrasts pre- and post-implantation of intrastromal
rings with an optical zone of 6.00 mm, and even less so with more innovative

designs such as Asymmetric ICRS.
OBJECTIVES

The purpose of this study was to analyse short-term changes in distant visual
acuity with high-and low-contrast sensitivity under photopic and mesopic
conditions in keratoconus before and six months after implantation with two
types of ICRS, one symmetrical (S-ICRS) and the other asymmetric (A-ICRS),
with the same geometry and the same treatment area (6.00 mm). Refractive,
topometric thickness, and aberrometric changes were also analysed. To this
end, two types of rings that act on the same pupillary area were used. The S-
ICRS is a ring of similar design and with the same philosophy as those

manufactured for 5.00 mm diameters but designed for an area of 6.00 mm



around the centre of the pupillary area of the cornea. The A-ICRS (AJL-PRO+®,
AJL Ophthalmic SA., Alava, Spain) were designed with ring segments with a
triangular profile or variations of this profile similar to S-ICRS. (Keraring®,
Mediphacos Ltd., Belo Horizonte, Brazil). A-ICRS are available with different

arc lengths, cross-sectional shapes, thicknesses, and diameters.
PATIENTS AND METHODS

This experimental and prospective study adhered to the principles of the
Declaration of Helsinki, as well as to Spanish legislation. The sample included
fifty (50) participants in this study, aged between 14 and 59 years, all previously
successfully implanted with two different types of rings 32 S-ICRS (symmetrical)
and 18 A-ICRS (asymmetric). An analysis was also performed on the total of the
ICRS implanted or whole sample (TOTAL). The inclusion criteria were A
keratoconus diagnosis with a clear central cornea (without scarring),
compensated high-contrast visual acuity (HCVA) no worse than 20/200 (1.00
logMAR), maximum keratometry reading (K) of less than 65.00 dioptres (D) and
a minimum corneal thickness, greater than 350 mm and at least 400 mm at the
site for ICRS placement. Exclusion criteria included: Previous intraocular or
corneal surgery, history of herpetic keratitis or ocular inflammation,
endothelial cell density less than 2000 cells/mm?, cataracts, glaucoma, retinal
detachment and other retinopathies and neuropathies, and any diagnosed

autoimmune or systemic connective tissue disease.

Patients were classified according to the Belin-Ambrosio ABCD grades. This
Belin ABCD classification system was developed based on the results obtained
by the Scheimpflug imaging system Pentacam® (Oculus GmbH, Wetzlar,
Germany) in response to the shortcomings of the AK system. The ABCD
keratoconus staging system incorporates anterior and posterior curvature
centred on the thinnest point of the cornea, thinnest pachymetry values, and
visual acuity in distant vision in degrees from 0 to 4. The advantage of this
classification is that it describes each corneal layer independently, with its
measurement centred on the thinnest point, which typically corresponds to the

apex of the cone and uses the thinnest pachymetry rather than a central apical



reading. In eyes with keratoconus, the differences between the apical and

thinnest point pachymetry readings can often exceed 100 microns.

Pentacam has been proven to have the highest repeatability and the ABCD
classification has proven to be a great tool for assessing and monitoring
keratoconus, including subclinical keratoconus, and can be recommended to
accurately represent the individual's disease. To do so, three consecutive

measurements of the cornea were taken and averaged using this system.

All ICRS were implanted at 6.00 mm from the visual axis via a manual system
according to the manufacturer's guidelines for each nomogram and after
assessing the position of the cone, the flattest main axis, and the comatic axis.
One or two rings were implanted using this protocol. All surgeries were
performed by a single experienced surgeon (R.C.S) using the mechanical

channel dissection procedure.

One week before surgery, three months after surgery with at least one month
without topical medication, and six months after surgery under the same
conditions, all patients underwent an ophthalmological and optometric
examination that included the measures developed in this thesis. The same

optometrist (R.B.G) performed all the refractions stated.

Topometric values, pachymetry, asymmetry indices, and wavefront parameters
were measured using the Scheimpflug camera and the Pentacam system.
Keratometry values were recorded in dioptres for the central zone of 4.00 mm
and the central zone of 6.00 mm. Pachymetry was measured at the thinnest
point. The corneal wavefront parameters of the 3rd to 6th order of Zernike
were also obtained for a central zone of 6.00 mm. Corneal asymmetry indexes
were assessed for the central zone of 8.00 mm: surface variance index (ISV),
vertical asymmetry index (IVA), keratoconus index (Kl), central keratoconus

index (CKI), index of height asymmetry (IHA), index of height decentration (IHD)

Visual performance was measured with the best compensation with spectacles
in all revisions under photopic (85 cd/m?) and mesopic (< 3 cd/m?) conditions

for physiological pupil size. The pupillary photopic mean for the total sample



was 4.33 + 2.71 mm and the mesopic mean was 6.73 + 2.40 mm. Pupil size
measurements were taken using the KR1-W system® (Topcon, Japan). We
performed refractive and visual function measurements without applying
mydriatic drops, assuming that, in this way, the results of the eye’s optical
performance are more faithfully reproduced than those obtained with the pupil
dilated.

RESULTS

Statistically significant differences were found between both types of ICRS in

A, B, and C in the prior Belin-Ambrosio ABCD classification parameters.

For the refractive values, statistically significant results were obtained in the
total sample for sphere value (S) (p=0.04) with a mean decrease of 1.92 D, for
spherical equivalent (M) (p=0.02) with an average decrease of 1.76 D, and the
Blur magnitude (p=0.04) with an average decrease of 1.53 D. In the refractive
value obtained on the horizontal axis (RxH) (p=0.01) with a mean decrease of
1.23 D, and for the refractive value obtained on the vertical axis (RxV) (p=0.04).
For the analysis of the different ICRS, only a statistically significant decrease in
RxV was obtained in A-ICRS (p=0.03).

Regarding the corneal topographic measurements obtained at 6.00 mm. For the
power of the anterior surface expressed on the flatter meridian (K1 Front), a
decrease in frontal corneal power was obtained in S-ICRS (p=0.007) of 0.97 D
on average and 0.80 D in A-ICRS (p=0.044), with a mean of 0.90 D for the total
sample (p=0.001). In relation to the most curved anterior meridian (K2 Front),
a decrease in frontal corneal power was obtained in S-ICRS (p<0.001) of 2.14 D
and 1.34 D in A-ICRS (p<0.001), with a mean of 1.80 D in the total sample
(p<0.001). For Rh (Front), a statistically significant lower frontal corneal
incurvation was obtained on the horizontal axis in S-ICRS (p=0.004) of 0.20 mm
on average, with a mean of 0.19 mm in the total sample (p=0.01). For Rv
(Front), a statistically significant decrease in frontal corneal incurvation on the
vertical axis was obtained in S-ICRS (p=0.004) of 0.19 mm and of 0.36 mm in A-



ICRS (p<0.001), with a mean of 0.26 mm in the total sample (p<0.001). For the
astigmatism of the anterior surface (Astig. Front), a statistically significant
decrease in frontal corneal power was obtained in S-ICRS (p=0.02) of 1.40 D on
average, and 0.19 D in the total ICRS sample. For the asphericity of the anterior
surface (Q6 Front), we found a statistically significant lower frontal corneal
incurvation in S-ICRS (p=0.028) of 0.20 on average.

Regarding the posterior surface, on the most curved meridian (K2 Back), a
statistically significant decrease in power was found in S-ICRS (p=0.003) of 0.18
D, with 0.20 D in the total sample (p=0.002). In the posterior horizontal
meridian (Rh Back), a statistically significant flattening was found in A-ICRS
(p=0.012) of 0.17 D on average.

In relation to the minimum corneal thickness (Pachy min), a statistically
significant total increase was obtained in S-ICRS (p<0.001) of 9.41 pym on
average. In relation to the corneal thickness in the apex (Pachy apex), there
was a statistically significant increase in S-ICRS (p=0.005) of 8.29 ym on average
at the end of the measured period. In A-ICRS (p=0.02), this was of 16.83 pm on
average at three months, with an average of 12.72 ym in the total sample

(p<0.001) at the end of the period measured.

Regarding corneal tomographic measurements obtained at 4.00 mm. For total
corneal refractive power calculated for the flattest meridian (TCRP K1), a
statistically significant decrease in corneal power was obtained (p<0.001) in S-
ICRS of 1.87 D on average, of 2.13 D on average in A-ICRS (p<0.001), with 1.95
D on average in the total sample (p<0.001). For the most curved meridian (TCRP
K2), a statistically significant decrease was obtained in S-ICRS (p<0.001) of 2.63
D on average, of 2.83 D in A-ICRS (p<0.001), with an average of 2.68 D in the
total sample (p<0.001) at the end of the period. Regarding asphericity (Q4
Front), a statistically significant decrease was obtained in S-ICRS (p=0.02) of
0.15 points on average, with an average of 0.13 points in the total sample
(p=0.045).



For the irregularity and asymmetry indexes, we obtained: For ISV in S-ICRS, a
statistically significant decrease (p=0.005) of 16.90 points on average, with an
average of 12.33 points in the total sample (p=0.002). For IVA, we observed a
statistically significant decrease in S-ICRS (p=0.002) of 0.20 mm on average, of
0.13 mm in A-ICRS (p=0.01), with an average of 0.16 mm in the total sample
(p<0.001). For KI, we observed a smaller, statistically significant difference
(p<0.001) between the radii of the upper and lower hemispheres of the cornea
in S-ICRS of 0.09 points on average, of 0.06 points in A-ICRS (p<0.001), with an
average of 0.08 points in the total sample (p<0.001). For CKI, statistically
significant increases were obtained in S-ICRS (p=0.048) and A-ICRS (p=0.03),
and in the total sample with both ICRS, a statistically significant increase of
0.02 points on average was found (p=0.001). For IHD, we observed a statistically
significant lower off-centring of the vertical elevation in S-ICRS (p=0.002) of
0.04 pm, of 10.02 pym in A-ICRS (p=0.001), with an average of 0.03 pym in the
total analysis of the sample (p<0.001).

In relation to corneal aberrations measured for 6.00 mm. For the root-mean
square of high order aberrations corneal RMS HOA (Cornea), a statistically
significant decrease was obtained in S-ICRS (p=0.033) of 0.41 ym on average at
the end of the period.

For the anterior corneal surface. For RMS HOA RMS HOA (Front), a statistically
significant decrease was obtained in S-ICRS (p=0.02) of 0.76 pm on average at
the end of the six months. For Z4.-2 (Front), a statistically significant decrease
was obtained in S-ICRS (p=0.02) of 0.03 pm on average at the end of the period,
with no clinical significance.

For the posterior surface of the cornea. In RMS (Back) and RMS HOA (Back),
statistically significant differences were found in the comparison between both
types of rings, with no significance in any of the ICRS types or in the analysis of
the total sample. For comatic vertical aberration Z3.-1 (Back), we observed a
trend towards statistically significant positive comma values (p<0.001) in S-ICRS
of 0.82 ym on average at the end of the period, of 0.72 pm on average in A-
ICRS (p<0.001), and of 0.77 pm on average in the total analysis of the sample
(p<0.001).



Regarding far vision photopic visual function. For high contrast visual acuity
(HCVA), in S-ICRS, a statistically significant improvement (p=0.001) of 1 line
and 1 letter on the mean logMAR scale was obtained, and for the total sample
at the end of the period. There was also a statistically significant improvement
(p=0.036) of 1 logMAR line on average. For low contrast visual acuity (LCVA),
statistically significant improvements were obtained in S-ICRS (p=0.001) of 2
logMAR lines and 1 letter on average, and in the total sample, a statistically
significant improvement (p=0.043) of 1 line and 3 letters was obtained.
Regarding contrast sensitivity (CS), there was a statistically significant

improvement (p=0.031) in S-ICRS.

In relation to far vision mesopic visual function, for HCVA in S-ICRS, a
statistically significant improvement (p=0.002) of 2 logMAR lines was obtained
in the analysis at 3 months, for LCVA in S-ICRS, a statistically significant
improvement (p=0.004) of 3 logMAR lines and 3 letters on average was obtained
in the analysis at 3 months. Regarding CS, there was a statistically significant
improvement in S-ICRS (p=0.005) of 1 triplet and a letter in logarithmic units
(log. units) on average in the Pre-3M stage, and there was a statistically

significant improvement in A-ICRS (p=0.042).

There was a strong relationship between the decrease in the values obtained
for RMS and the improvements in VA and CS obtained in all the ICRS analysed
due to implantation in the total follow-up period. This relationship was greater
when the HOA of the anterior surface were analysed against the totals of the
cornea. A greater relationship was also produced when analysed under mesopic
and low-contrast conditions. In S-ICRS, a strong relationship was also observed
between the total refractive power of the cornea on both meridians (TCRP K1
and K2) and asphericity (Q4), and between the flattening of the most curved
meridian (TCRP K2) and the RMS HOA improvement of the anterior corneal
surface. In A-ICRS, a strong relationship between TCRP K1 and CS was observed

under mesopic conditions.



CONCLUSIONS

From the results obtained in this research work, from its discussion and
interpretation in relation to previous contributions to the research topic, the

following conclusions can be made:

1. Refraction showed an improvement in the spherical equivalent, after
implantation of ICRS for the whole sample in the amount of blurring due to
astigmatism (Blur), and in the refractive decomposition on the horizontal
and vertical axes. We did not observe any changes in each implant type

analysed independently.

2. The frontal corneal power value experienced a decrease on both
topographic axes after implantation in the two types of implants and in the
total sample in the analysis performed at 6.00 mm. Also, on the posterior
surface of the cornea, there was a decrease in the curvature value of the
horizontal meridian in A-ICRS and of the more curved meridian in S-ICRS and

in the total sample.

3. Pachymetry at the apex experienced an increase in all types of intracorneal
ring segments and an increase in minimal pachymetry was observed in S-
ICRS. Both remained stable as of the third month.

4. The total corneal refractive power calculated experienced a decrease on

both meridians in both implant types and in the total sample.

5. The corneal asymmetry improved, in both implants, for the main indexes
such as the keratoconus index (KI) and the height decentration index (IHD).
This improvement was not significant in A-ICRS for other important indexes,
such as the surface variation index ISV) and the vertical symmetry index

(ISV), being significant, however, in S-ICRS and in the total sample.



6. The root-mean square of the sum of high-order aberrations for the whole of

the cornea (RMS HOA Cornea), and for the frontal surface (RMS HOA Front),

was improved in S-ICRS, but not in A-ICRS nor in the total sample.

. The aberrations of the anterior corneal surface were not altered. Posterior

corneal surface aberrations presented a significant reduction of vertical
coma in all the ICRS analysed and in the total sample. There were no

significant changes in the remaining aberrations.

. The value of visual function was improved by S-ICRS under all conditions,
both in HCVA and LCVA under photopic and mesopic conditions, as well as
CS under both conditions, remaining stable as of the third month. In
comparison with the ICRS of the same type previously implanted for 5.00
mm, there was an improvement with respect to these, mainly regarding
LCVA and CS under mesopic conditions. Considering A-ICRS, there was only
a significant improvement in mesopic CS, which remained stable as of the
third month. In the total sample, there was a significant improvement in

photopic HCVA and LCVA only in the assessment at six months.

. There was a strong relationship between the decrease of the values obtained
for the anterior surface RMS due to the surgical process in the total follow-
up period and the improvements in VA and CS in all the ICRS analysed. This

relationship is more evident under mesopic and low-contrast conditions.
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1- EL QUERATOCONO

- 1.1- Definicion

El queratocono (KC) es una ectasia axial progresiva y asimétrica de la coérnea,
que deriva en astigmatismo, tanto regular como irregular e incremento de las
aberraciones de alto orden (HOA) y bajo orden (LOA), con la consiguiente
disminucion de la funcion visual."* Existen cambios estructurales
histopatoldgicos en todas las capas de la cérnea excepto en el endotelio,
provocando un adelgazamiento estromal y un progresivo aumento de curvatura
corneal.” En casos mas avanzados se generan depdsitos de hemosiderina en la
membrana basal epitelial y roturas en la Membrana de Bowman con procesos
de cicatrizacion que provocan, junto al incurvamiento y pérdida de estructura
corneal, una pérdida de vision. Requiere un diagnostico diferencial respecto a
otras ectasias o deformaciones como son el queratoglobo (KG)®, degeneracion

marginal pellcida (DMP)” y degeneracion marginal de Terrien (DMT).*

La prevalencia varia segin los estudios, aunque se acepta un valor medio de
50/100.000 con diferencias notables entre razas®> 8 El queratocono es la
distrofia corneal ectasica mas frecuente. Las incidencias publicadas son muy
variables también segin la localizacion geografica y los diferentes criterios
objetivos utilizados en su diagnostico, provocadas principalmente por la
subestimacion en muchos casos de las formas subclinicas.? Segun el autor y la
poblacion estudiada esta prevalencia puede oscilar en una amplia horquilla
entre 0,30 a 333 casos por cada 100.000 habitantes.0-12

Datos actuales del mayor proveedor de seguros de salud en los Paises Bajos
extraidos en una amplia poblacion, han establecido la incidencia de KC como
el nimero de pacientes entre 10 y 40 afos diagnosticados en el Ultimo ano. La
prevalencia se ha estimado en funcion de la incidencia anual, la edad media al
diagndstico y la media de esperanza de vida. La incidencia anual de KC fue de
1:7.500 (13,3 casos por 100.000, intervalo de confianza (IC) del 95%) y la

prevalencia estimada de queratocono en la poblacion general fue de 1:375, (265



casos por 100.000, IC 95%). Estos valores son de 5 a 10 veces mas altos que los
valores reportados previamente en estudios poblacionales. La edad media al
diagnostico fue de 28,3 afos y el 60,6% de los pacientes diagnosticados eran
hombres.'3 La aparicion de clasificaciones mas precisas, asi como mejores
protocolos y la incorporacion de instrumentos como el topdgrafo corneal o
sistemas de neumotonometro con video monitorizacion nos ayuda actualmente
en ajustes mas precisos de prevalencia y diagnostico.'#'8 Esta prevalencia
depende de factores genéticos, se le atribuye principalmente un modo
autosomico dominante. Se observaron sintomas y anormalidades del tejido
conectivo, asi como astigmatismos elevados en familias con casos multiples y
en familiares de primer grado en tasas clinicamente significativas.'®23 Debido
a ello, existen nuevos enfoques para la deteccion temprana del queratocono y
sobre la naturaleza de su fisiopatologia. Actualmente se tiene evidencia de su
genética compleja, aunque se identifican solamente parte de los genes y los
loci identificados en ella, si se conoce la implicacion de genes que actuan en el
tejido conectivo, el colageno y la regulacion de la matriz extracelular.?42¢
Mientras en un principio se presentaba el KC como un trastorno aislado, se ha
podido constatar su asociacion con el sindrome de Down,?’ sindrome de Marfan,3
amaurosis congénita de Leber,?® prolapso de la valvula mitral,?® sindrome de

Ehler-Danlos 3° y osteogénesis imperfecta.?'

El KC afecta a ambos sexos, aunque no esta claro si existen diferencias
significativas entre hombres y mujeres. La mayoria de los estudios no han
encontrado diferencias en la prevalencia entre géneros, 4 2% 32, 33 otros han
encontrado una mayor prevalencia en mujeres,' ' mientras que otros

investigadores han encontrado una mayor prevalencia en varones.?'> 34 35

Los factores ambientales pueden contribuir a esta amplia variacion en la
prevalencia. En zonas geograficas con mucho sol y clima calido como India'' y
Medio Oriente3¢ tienen mayor prevalencia que en lugares con climas mas frios
y menos sol como Finlandia,?° Dinamarca,3” Minnesota,3? Japon, 38 y Rusia.'® Se
postula que la exposicion a la luz ultravioleta provoca un aumento del estrés

oxidativo y por lo tanto mayor distrofia sobre las corneas con KC. %



El queratocono es esencialmente una degeneracion corneal bilateral y
asimétrica, aunque existen casos unilaterales; su frecuencia podria ser incluso
mas baja si los criterios de diagnostico y deteccion precoz fuesen mas
apropiados y las técnicas de examen que detectan KC muy temprano fuesen

utilizadas. 40 41

Generalmente comienza en la pubertad y progresa hasta la tercera o cuarta
década de la vida.> De ahi que se relacione su inicio con procesos hormonales
hasta que la progresion se detiene gradualmente. Se sabe que las hormonas
sexuales desempenan un papel en el mantenimiento de la estructura y la
integridad de la cérnea humana, alterando el grosor, la curvatura y la
sensibilidad de la cornea durante diferentes momentos.#2 La gravedad del
trastorno puede variar desde muy leve, presentando un ligero astigmatismo
corneal hasta un adelgazamiento severo con gran protrusion y cicatrizacion,
que puede desembocar en la queratoplastia como Unica alternativa.®® La
progresion es mas rapida cuanto mas joven sea el paciente y menor sea la edad
de aparicion.® Se han documentado altas tasas de progresion en poblaciones
pediatricas en comparacion con los adultos.* Segun la raza o etnia estudiada
puede manifestarse a edades aln mas tempranas, asi por ejemplo en India se
presenta a una menor edad que en la poblaciéon occidental y progresa mas

rapidamente.3 1%, 45, 46

Hasta la década pasada se consideraba el KC como una patologia no
inflamatoria, pero estudios recientes lo relacionan con procesos inflamatorios
cronicos en su desarrollo y progresion, asociados a la sobreexpresion en algunas
enzimas,# citoquinas y mediadores proinflamatorios que podemos encontrar en
mayor cuantia en la lagrima de estos sujetos.*® Se especula que estas moléculas
juegan un papel en su patogénesis y que contribuyen a una disminucion en el
grosor y el volumen corneal en pacientes con diversa afectacion ocular.49-52
También existen estudios que sefalan estos mediadores proinflamatorios como
causantes del frotamiento ocular y la pérdida de sensibilidad corneal por

alteraciones en la inervacion, mayor cuanto mayor sea el grado de KC. Aunque



no se conoce lo suficiente el mecanismo para asegurar que este frotamiento
sea la causa del avance, ya que tal vez sea un efecto del aumento de
mediadores proinflamatorios lo que provoca mayor picor y una evolucion de la

patologia.>3

Figura 1. Perfil de queratocono en un paciente del presente estudio.

- 1.2 Signos y sintomas

En el queratocono la degeneracion del estroma corneal, provoca una pérdida
del entrecruzado homogéneo de las fibras de colageno, con lo que se alteran
las propiedades viscoelasticas y biomecanicas de la cornea.>* Este proceso causa
el adelgazamiento del estroma y por lo tanto una merma del espesor corneal
central (ECC) ademas de un aumento en la curvatura corneal.>> ¢ Se postula
que este aumento de curvatura es generado por la pérdida de la estructura
corneal y el efecto de la presion intraocular (IOP) sobre ella, provocando que
se vean afectadas caracteristicas como la histéresis (CH)*>” o capacidad elastica

de la cornea y el factor de resistencia corneal (CRF).%

En biomicroscopia, en estadios iniciales no se observan signos clinicos. Cuando

la ectasia avanza, observamos: ¢

v' Adelgazamiento estromal.

v" Desplazamiento del apex corneal.

v" Cicatriz corneal o scarring.

v’ Pliegues en estroma posterior (estrias de Vogt).



\

v

Nervios corneales mas facilmente observables de lo habitual.

Anillo de Fleischer: Anillo de hemosiderina, color pardo, en la base del cono.
Signo de Munson, deformacion en forma de “V” del parpado inferior cuando
el paciente mira hacia abajo.%% 63

Hydrops corneal, rotura de membrana de Descemet que provoca edema
profundo cuando el adelgazamiento corneal es severo.

Cicatrices y leucomas pronunciados si se recupera la cornea tras el hydrops.

En retinoscopia observamos sombras en tijera mas evidentes cuanto mas

evolucionado esta el cono.

Los sintomas también se hacen mas evidentes segiin avanza el KC: %4¢7

v

v

LR CRS

Pérdida de agudeza visual (AV) progresiva a pesar de los ajustes pertinentes
de refraccion.
Disminucion de calidad visual.
Cambios refractivos en periodos cortos de tiempo:
e Aumento del cilindro, progresivamente mas irregular.
e Cambio de eje del cilindro.
e Incremento del equivalente esférico midpico.
Imagenes fantasmas.
Deslumbramientos.
Fotofobia.
Irritacion ocular, asociada al frotamiento.
Intolerancia a las lentes de contacto.
Diplopia monocular (poliopia).
Dolor, disminucion brusca de vision y alta fotofobia en casos de hydrops.®'

El scarring va a ser un elemento muy Util para clasificar el estadio del KC. Fue

una variable fundamental en la clasificacion de estadios publicada por el

estudio CLEK (del 1 al 4), segun la posicion y longitud de la cicatriz en la

observacion biomicroscopica.® En el nuevo sistema de clasificacion propuesto,

por Belin-Ambrosio denominado ABCD, '8 8. 6 también agrega el scarring como

un elemento fundamental para su cuantificacion. Asi se clasifica como:

- (-) Ninguna cicatriz.
- (+) La cicatrizacion no oscurece los detalles del iris.
- (++) La cicatrizacion oscurece los detalles del iris.



- 1.3 Clasificacion

Se debe realizar un correcto diagnodstico, ya que el estado y velocidad de su
evolucién van a sugerir el manejo mas adecuado de la patologia. Ademas es
preciso el diagnostico diferencial de 4 tipos de ectasias con las que comparte
caracteristicas comunes: la degeneracion marginal peltcida (DMP)7 79, el
queratoglobo (KG)® 7', La degeneracion marginal de Terrien (DMT)’> 73 y la
ectasia post cirugia refractiva.’”# También es necesario diferenciarlo de otros
procesos sin ectasia como el moldeo corneal,” debido al uso intensivo y/o
descentramiento de las lentes de contacto con altos mddulos de elasticidad y
el queratocono subclinico (SKC).7¢ 77 Los recientes avances en el diagnostico y
tratamiento del KC han aumentado la necesidad de tener una clasificacion que
refleje exactamente los cambios fisicos que son evaluados y en los que se base

su diagnostico y orientacion terapéutica.

La clasificacion del KC desde un principio gener6 controversia, a lo largo de la
investigacion cientifica de esta patologia, distintos autores intentaron buscar
la mejor manera de definir sus caracteristicas y detectar la interrelacién de los
distintos parametros de los que disponian, para poder cuantificar el estadio o
nivel de afeccion en el que se encontraba el sujeto. La mayoria de los modelos
manejaban una Unica variable para su diagnéstico como la queratometria o
morfologia, por lo que no consiguieron definir los estados del KC, al ser una
clasificacion muy débil.”® Otras clasificaciones combinaron parametros
topograficos (como queratometria, asimetria, asfericidad y relacion entre
ejes); no obstante, tampoco consiguieron definir esta patologia, ya que muchas
veces estos parametros morfoldgicos no llegaban a describir los cambios fisicos
y visuales que aparecian. Incluso con la aparicion de la tomografia corneal el
empleo de los parametros topométricos combinados con la topografia ya
existente fueron (tiles para la deteccion temprana del queratocono, pero la
sensibilidad y la especificidad de este cruce de parametros no fueron

suficientemente altas como método de clasificacion util.”?



Posteriormente, la clasificacion mas aceptada por los investigadores fue la
definida por Amsler-Krumeich (AK) en sus estudios; esta combinaba refraccion,
queratometria media central, paquimetria y la presencia o no de cicatrizacion).
Alio-Shabayek, 8 introdujo ademas de las anteriores, la medida de los valores
aberrométricos, con especial importancia a la aberracion comatica y mas
sensible para la deteccion temprana del KC.8' El sistema AK, mejora la precision
diagnostica del KC, especialmente en primeros estadios de la evolucion,®? pero
no reconoce ningun cambio que no sea de la superficie corneal anterior. Los
mapas completos del espesor corneal también han mostrado las limitaciones de
confiar en una Unica medicion apical. Las diferencias entre una lectura apical
y el verdadero punto mas fino pueden variar mucho particularmente en las
corneas queratoconicas donde el cono esta a menudo desplazado. Otros
estudios, como el Estudio de Evaluacion Colaborativa Longitudinal del
Queratocono (CLEK),* utilizan cambios en la vision, queratometria, signos
biomicroscopicos, cicatrizacion corneal y calidad de vida referida a la vision,
como medidas para definir la etapa y la gravedad de la enfermedad. Pero
desgraciadamente, al igual que AK no utiliza el analisis topografico en sus

clasificaciones.

Ninguno de los sistemas comunmente utilizados incorpora datos corneales
posteriores o analizan el mapa completo del grosor corneal. Ya en 2015, en la
reunion y posterior documento del “Global Consensus on Keratoconus and
Ectatic Diseases”,® se remarcé que no existia un sistema de clasificacion
clinicamente adecuado para el KC. Por estos motivos, Belin y Ambrosio
propusieron en 2016, un sistema de clasificacion que se apoyaba en el sistema
AK para los datos anteriores, pero abordaba también las deficiencias observadas
en los anteriores:

v Falta de datos corneales posteriores.

v No era intuitivo confiar en el grosor de la cornea apical en comparacion con
el punto mas delgado.

v Falta de consideracion de la AV.

v Diferentes parametros pueden pertenecer a grados diferentes de
clasificacion.

v Pobre diferenciacion de lo normal y lo anormal.



Actualmente, la clasificacion ABCD de Belin/Ambrosio, 8 68 69, 77, 84 a5 |a mas
consensuada para clasificar el estadio del KC y su evolucién. En esta se propone
un sistema de clasificacién en la que se utilizan los datos tomograficos y se
reflejan mejor los cambios anatomicos y funcionales observados en el KC. Esta
clasificacion esta basada en una herramienta de cribado previa que ellos
mismos desarrollaron como una aplicacion para el tomografo Pentacam.?> Se
basa mayoritariamente en la informacion del segmento anterior que aportaba
el tomodgrafo para diagnosticar precozmente el KC. Esta herramienta incluida
en los comandos de Pentacam se llama Belin-Ambrosio Enhanced Ectasia
Display (BAD). La clasificacion BAD ademas de mostrar los datos de elevacion
con respecto a los de la «<Mejor Esfera de Ajuste» (BFS) que seria la referencia
tomada como ideal para una zona central de 8,00 mm, como era habitual
realizar hasta ahora; introduce el concepto de «Superficie de Referencia
Mejorada» (SRM).

Arco rojo, BFS (mejor esfera de ajuste)
Arco azul, SRM (Superficie de Referencia Mejorada)®

Figura 2. Mapa de elevacion de una cornea con KC. Muestra una isla positiva de elevacion, ya
que la protuberancia conica esta por encima de la BFS. La ubicacion de la isla y su magnitud
corresponde a la ubicacién del cono y a la gravedad del cambio ectasico.



Basicamente lo que permite el calculo, es eliminar la zona mas prolata central
en el punto mas fino (3,00 -4,00 mm), del calculo realizado para la (BFS) de
8,00 mm. Con la inclusién de la SRM se obtiene una superficie de referencia
mas plana que define mejor la geometria corneal que no esta alterada y
remarca de una manera mas precisa la existencia de cambios ectasicos. Esto se
traduce en una mayor diferencia tomografica entre la region ectasicay la

superficie de referencia (Figura 2).

En lugar de excluir la zona de 3,00 mm centrada en el punto de menor
paquimetria (thinnest point), la clasificacion ABCD, evalla precisamente esa
zona para obtener el radio de curvatura tomando los 3,00 mm alrededor del
punto de menor paquimetria en la cara anterior: ”Anterior Radius of Curvature”
(ARC) (no confundir con SimK que es el radio de curvatura de los 3,00 mm). Es
resenable que toma como referencia el apex corneal, no el punto corneal mas

fino.

El criterio ABCD propone pues, como primer parametro (A) utilizar como
referencia el punto de menor grosor de la céornea en 3,00 mm. Este area
representa la region ectasica de forma mas precisa que un parametro de punto
Unico como serian la queratometria maxima (Kmax) o la elevacién maxima.
Para el parametro (B) del mismo modo, el punto de referencia que se toma para
la clasificacion es: ”Posterior Radius of Curvature” (PRC) con el mismo criterio,
esta vez en la cara posterior. Asi este sistema examina el radio de curvatura
superior (A), el radio de curvatura posterior (B), la paquimetria corneal en el
punto mas fino (C), la mejor agudeza visual compensada en vision lejana (D) y
agrega el scarring como modificador ( (-) para ninguna cicatriz, (+) para la
cicatrizacion que no oscurece los detalles del iris y (++) para la cicatrizacion
que oscurece los detalles del iris) (Tabla 1). Este sistema es facil de usar, con
la ventaja de clasificar cada parametro de manera independiente,
reconociendo la enfermedad subclinica y afadiendo un grado 0 que clasifica

mejor la ausencia de enfermedad probable.



Tabla 1. ABCD de Belin Ambrosio, utilizada para la clasificacion de los datos obtenidos
en los diferentes estados (Stage 0 al 4 )

ABCD Criteria A B C D
ARC PRC Thinnest Pach BDVA
(3 mm zone) (3 mm zone) (Hm) Snellen Chart
> 7,25 mm > 5,90 mm > 20/20
STAGE 0 > 490 pm
(< 46,50 D) (< 57,25 D) (21,0)
> 7,05 mm > 5,70 mm <20/20
STAGE | > 450 pm
(< 48,00 D) (< 59,25 D) (<1,0)
> 6,35 mm > 5,15 mm <20/40
STAGE Il > 400 pm
(< 53,00 D) (< 65,50 D) (<0,5)
> 6,15 mm > 4,95 mm <20/100
STAGE Il > 300 pm
(< 55,00 D) (< 68,50 D) (<0,2)
< 6,15 mm < 4,95 mm <20/400
STAGE IV < 300 pm
(> 55,50 D) (> 68,50 D) (<0,05)

Determina el criterio de clasificacion en cada parametro y estadio. Para mayor comprension se
realiza la conversion de mm en dioptrias para el radio de curvatura corneal anterior y
posterior.&

Aunque el sistema Pentacam incorpora en su software la aplicacion para la
clasificacion, este instrumento no es imprescindible para realizarla. Puede
llevarse a cabo con cualquier tomadgrafo para producir los datos anteriores,
posteriores y paquimetria de punto mas delgado. Ademas, se necesita la medida
de la mejor AV compensada y la observacion del scarring con biomicroscopia u
OCT. La mayor dificultad para la adopcion clinica podria ser la falta de
familiaridad que oftalmologos y profesionales dedicados a la cirugia corneal
tienen en el uso de radio de curvatura en milimetros en lugar de dioptrias (D).
En nuestro estudio, se eligidé trabajar en milimetros para permitir la misma
medida de las superficies anterior y posterior, ya que el radio de curvatura es
independiente del indice de refraccion. Ademas, la superficie corneal posterior
es una lente negativa de baja potencia debida a la interfase corneo-acuosa.
Describir su verdadero poder didptrico seria menos intuitivo que hablar de su

curvatura.

El sistema ABCD transmite informacion anatomica y funcional que faltan en
otras clasificaciones. Aporta informacion de forma mediante las superficies

corneales, se centra en el punto mas delgado que es tipicamente la region del
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cono y anade factores anatomicos como el scarring y funcionales como la AV.
La aplicacién ABCD instalada en Pentacam, ademas nos permite comparar
medidas periddicas de un paciente y estima valores estadisticos con intervalos

de confianza tanto de la patologia como de la evolucion del KC.8¢
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Figura 3. Ejemplo de la aplicacion ABCD que utiliza el tomadgrafo Pentacam para el sistema de
clasificacion de los estadios del queratocono. Véase la diferencia grafica y de escala ABCD entre
los dos ojos. &

Aunque habitualmente se ha considerado que en el KC coincide el apex con el
punto mas delgado, las diferencias entre las lecturas de paquimetria apical y
del punto mas delgado a menudo pueden exceder las 100 micras y no en todos
los casos son coincidentes, por eso se hace necesario valorar también la
paquimetria minima (Pachy min) y la paquimetria en el apex (Pachy apex). Por
todo lo comentado anteriormente, esta es la clasificacion mas usada
actualmente sobre todo para evaluar la evolucion y el grado de queratocono. 8
84, 87, 88

Asi, autores como Sadaghat decidieron gradar el estado y evolucion del KC
utilizando una combinacion de los factores ABCD y su grado por medio de
numeros (Stage del 0 al IV). En estudios de evolucion cuantifico la media de
queratocono de una muestra de 50 ojos como A2B3C2D1, pasando a ser de
A1B2C2D1 después de 6 meses, proponiendo que de esta manera se ilustraban

mejor los cambios estructurales y de agudeza visual a lo largo del tiempo (Tabla
1 ) 68, 69



“The Global Consensus on Keratoconus and Ectasic” mencionado
anteriormente, definid la progresion de la ectasia como un cambio mantenido
en el tiempo en al menos dos de los siguientes aspectos: incurvamiento de la
cara anterior de la cornea, de la cara posterior o disminucion del grosor de la
cornea en su punto mas delgado. Estos cambios pueden ser monitorizados por

tomografia corneal.

Clasificar el KC por su magnitud y poder estimar su evolucion nos ayuda en gran
medida para el conocimiento de la ectasia. Para su manejo, se intenta agrupar
los distintos caracteres observables que en mayor o menor medida se muestran
y asi valorar el comportamiento tanto de la patologia como el posterior
resultado quirdrgico. Segun lo reportado en estudios previos con un alto nimero
de ojos, ademas de las clasificaciones descritas hasta el momento,? se tiende
a clasificar la muestra por fenotipos, que son el conjunto de caracteres
observables que un individuo presenta como resultado de la interaccion entre
su genotipo y factores ambientales.’®> °' Aunque estas derivaciones o
polimorfismos, en muchos casos genéticas, son especificas en cada individuo,
tiene interés clinico agruparlas evaluando la repetitividad y frecuencia de

caracteristicas comunes entre individuos que nos lo permitan.®?

Teniendo en cuenta estos factores, la clasificacion mas rigurosa y aceptada es
la que Fernandez-Vega propone en 2016, orientada principalmente a la
implantacion de ICRS en la que utiliza una doble orientacion, terapéutica y
refractiva, demostrando mayor predictibilidad quirurgica. Fernandez-Vega,
clasifica los KC por fenotipos teniendo en cuenta los parametros de
astigmatismo refractivo y topografico, localizacion de la ectasia, aberraciones

de alto orden y asfericidad.??

La clasificacion por fenotipos clasifica estos en 5 grupos a partir de la
localizacion de la ectasia, morfologia del cono, relacion entre los ejes
principales (topografico, refractivo y comatico) y asfericidad. Se nombran

principalmente segin su patron morfolégico para que su manejo sea mas



intuitivo y manejable. De cualquier modo, para adecuarse al fenotipo tiene que
cumplir también el resto de las caracteristicas.
Los 5 fenotipos descritos son: pinza de cangrejo o croissant, pato, muneco de

nieve, pezon y pajarita.

- 1.4-Tratamiento

El KC es una patologia que deriva en la pérdida de calidad visual. Su manejo
terapéutico va encaminado a la regularizacion de la superficie corneal y la
detencion de la evolucion de la enfermedad para mejorar dicha calidad visual.
Estos objetivos son alcanzables o no segun el estadio, el momento de la

deteccion de la enfermedad y el éxito en su aplicacion.’

Existen tratamientos correctores encaminados a la regularizacion de la
superficie corneal o a la detencion de la evolucion; también medidas
compensadoras que sin afectar ni a la superficie ni a la evolucion de la patologia

puedan aportar una solucion con calidad visual satisfactoria.

Antiguamente las posibilidades que se manejaron en el estado inicial eran las
compensadoras, lentes oftalmicas o lentes de contacto (LC). Si la patologia
evolucionaba y la pérdida de calidad era irrecuperable con estos métodos o

existia una intolerancia a las LC se planteaba la queratoplastia penetrante

(QP).95

Los métodos tradicionales de compensacion han evolucionado para adecuarse a
las caracteristicas especiales en estas patologias La mayor comprension de la
patologia por parte de los oftalmédlogos y optometristas y la incorporacion de
avances técnicos como el topdgrafo y tomagrafo corneal han permitido realizar
mejores compensaciones opticas de la patologia. Cuando la evolucion continua,
bien es cierto que esta compensacion cada vez se hace mas dificil, ya que la
calidad visual se ve mermada enormemente con el porte de gafas, aunque no
tanto con LC. Aun asi, el uso intensivo de estas Ultimas no es recomendable e

incluso la intolerancia se incrementa con el tiempo.% %7



En los Gltimos anos se han desarrollado diversos tratamientos, entre los que
encontramos el Cross-linking (CXL),”? el implante de ICRS”'"74y la queratoplastia
lamelar anterior profunda (DALK);”> e incluso de manera mas experimental, el
trasplante de membrana de Bowman,®® % aunque los métodos tradicionales

siguen aplicandose segln la indicacion para cada caso. %

- Compensacion optica

La compensacion con lentes oftalmicas esta limitada a casos leves o iniciales,
donde el astigmatismo generado es mayormente regular. Cuando el KC
progresa, el astigmatismo aumenta y sobre todo se vuelve mas irregular.
Cuando esto sucede, el paciente puede tener problemas de intolerancia, debido
a las dificultades de percepcion provocadas por el aumento de astigmatismo
irregular y otras aberraciones de alto orden (HOA) que habitualmente se suelen
sumar a la anisometropia. Por otro lado, a medida que aumenta la irregularidad
corneal y por ende las aberraciones, el paciente obtiene menos mejoria visual
con el ajuste de graduacion. No existe un limite claro para esta intolerancia,
pero en general se estima que con un valor igual o mayor a 4,00 D de

astigmatismo dificulta una vision satisfactoria.

La compensacion con LC aporta una mejor calidad visual, pero no existe
evidencia cientifica que demuestre su influencia en la evolucion del KC. Se han
conseguido mejores disenos y modelos que aportan sobre todo mejor calidad
visual y tolerancia. La mejora de AV que aporta es proporcionada en gran
medida por un mayor tamafno de la imagen retiniana, ya que la mayoria de los
queratoconos cursan con combinaciones de miopia y astigmatismo; pero sobre
todo porque regulariza la superficie corneal gracias al menisco lagrimal
formado entre la superficie anterior de la cérnea y la posterior de la LC como
sucede con las LC rigidas permeables al gas (LCRPG).'%"» 102 En KC leves, una
buena opcion son las LC hidrofilicas toricas (LHT),'03 104,105 ya que compensan
adecuadamente la graduacion cuando el astigmatismo no es elevado y la cornea

no es muy irregular. Ademas su porte es comodo y su uso versatil. Por otro lado,



si los parametros nos permiten utilizar LHT de uso desechable, sera una opcién
muy cémoda para el usuario y el adaptador, ya que posibilita el ajuste de
parametros en cada renovacion si este evolucionase.'% En ectasias mas
avanzadas una alternativa son las lentes hidrofilicas de alto espesor.' Las LC
historicamente mas utilizadas han sido las LCRPG corneales.'® Su deformacion
sobre la forma conica de la cérnea es inapreciable, aportando una superficie
mas regular y por lo tanto aportan una mejor calidad visual aunque la gran
interaccion entre el cono y la lente ha generado discrepancias sobre el uso
adecuado de estas en el tratamiento del KC. Ha habido asi mismo un desarrollo
de LC RPG especificas para KC en los Uultimos afos con mejores
personalizaciones de bandas y bordes, asi como una mejor comprension de su

accion sobre las corneas con KC.108

Por otra parte, se ha producido una evolucion y aceptacion por parte de los
profesionales y usuarios hacia las LC de apoyo escleral o esclerales (LCS),'%% 110
por las mejoras en calidad visual y comodidad que aportan, respecto a las
LCRPG.'92, 111,112 Esto ha provocado un nuevo reposicionamiento de estas como
alternativa de compensacion post y pre quir(rgica que antes no se
contemplaban.’' "3 |as LCS o de apoyo escleral conservan los mismos
materiales que las LCRPG, con caracteristicas de poca deformaciéon y mucha
trasmision de O, evitan en mayor o menor medida el apoyo total sobre la
cornea, generando una cupula sobre su superficie irregular. Para ello, se
rellenan de solucion salina estéril previamente a su insercion (Figura 4). Las LCS
se dividen en corneoesclerales cuando reparten su apoyo entre coérnea vy
esclera y propiamente esclerales cuando apoyan exclusivamente en esclera.
Cualesquiera de ellas generan un reservorio lagrimal sobre la cérnea. Al apoyar
en una zona menos sensible y delicada del polo anterior y simular una superficie
mas regular, la tolerancia y AV suelen ser mas satisfactorias en corneas

irregulares.''?
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Figura 4. Arriba. Imagen obtenida por OCT de una LCS adaptada sobre una cornea con
queratocono severo. El espacio entre la lente y la cornea se encuentra relleno de solucion
fisiologica estéril. Abajo. Representacion de la adaptacion de la LCS. https://fernandez-
velazquez.com/lentes-esclerales/

Ademas de las soluciones anteriores con LC, podemos recurrir a otra mas
especial denominada “piggy back”.'% Consiste en la adaptacion de la LC RPG
corneal sobre una LC hidrofilica que hace de “colchon” para suavizar el
contacto de la RPG (Figura 5), o recurrir a LC hibridas''# que son LC hidrofilicas
de diametros entre 15,00/16,00 mm con una parte central RPG de

aproximadamente 8,00 mm.

Figura 5. Adaptacion “piggy back” en cornea derecha observada con OCT. Se adapto una LC
diaria entre la LCRPG y la cornea para evitar el contacto directo de esta y asi evitar la erosion
sobre la superficie ocular del KC. La flecha azul sefala la LC hidrofilica y la flecha roja la
LCRPG. (Propiedad del autor)


https://fernandez-velazquez.com/lentes-esclerales/
https://fernandez-velazquez.com/lentes-esclerales/

- Cross-linking (CXL)

Aplicacion quirurgica cuyo objetivo es aumentar el entrecruzamiento de las
fibras de colageno de la cdérnea, mejorando su estabilidad mecanica y
bioquimica. Con ello se pretende frenar o retrasar la progresion del
queratocono mediante la creacidon de uniones quimicas en el estroma corneal
por fotopolimerizacion.' 116 El proceso quirurgico clasico consiste en la
desepitelizacion, posterior impregnacion de riboflavina e instilacion periddica
al 0,10% sobre la cornea con radiacion de luz ultravioleta 370 nm durante 30
minutos aproximadamente. En la actualidad el proceso ha mejorado reduciendo
el tiempo y las molestias, pasando a llamarse Cross-linking acelerado (CXLA),
incluso se han desarrollado formulaciones especificas de riboflavina que no

necesitan desepitelizacion previa.'!’> 118

- Queratoplastia penetrante (QP)

Tratamiento quirlrgico indicado en queratoconos severos o en corneas con
cicatrices significativas. Consiste en la trepanacion de la porcion central de la
cornea del receptor y su sustitucion por otra de similar tamano y caracteristicas
del donante. Existe una amplia gama de tipos y formas de injertos de
queratoplastia con ventajas y desventajas en relacion con la queratoplastia
convencional."” En general los pacientes tras la QP necesitan una
compensacion O6ptica y habitualmente esta indicado el uso de LC para

compensar las HOA y la posible anisometropia. 2
- Queratoplastia lamelar anterior profunda (DALK)

Engloba a una serie de técnicas en las que se realiza el trasplante de la parte
anterior de la cornea cuando se ven afectados principalmente el estroma y
epitelio, mientras que se dejan intactos el endotelio y la membrana de
Descemet, generalmente sanos, incluso aunque haya presencia de hydrops.%*
121,122 Con respecto a la QP, aporta mejor estabilidad mecanica postoperatoria,

ausencia de rechazo endotelial, disminucion de astigmatismo inducido y de



alteraciones de presion intraocular. '2 Es normal tras su aplicacion encontrar
defectos refractivos residuales altos como astigmatismo, que pueden mejorarse
en un principio con incisiones corneales relajantes, LC, lentes intraoculares
(LIO) o ICRS."* 125 | a aplicacion del laser femtosegundo ha perfeccionado la
utilizacion de esta técnica.’?® Aunque su aplicacion tiene menor riesgo de

rechazo y complicaciones que la QP, la recuperacion visual es mas lenta. %3

- Trasplante de membrana de Bowman

Técnica quirdrgica que consiste en la realizacion de un bolsillo intraestromal
en la cornea del paciente e introduccion de la membrana de Bowman que se ha
obtenido previamente mediante la diseccion de una cornea donante. Se supone
que la rotura de esta membrana en casos evolucionados de KC es la principal
causa del hydrops corneal.'?” Parece ser un procedimiento prometedor y
minimamente invasivo para controlar el queratocono avanzado con una tasa de

éxito a los 5 anos del 84%.%°

El procedimiento permite a los pacientes mantener una agudeza visual
aceptable con lentes oftalmicas o con LC. Aunque la preparacion del injerto y
la técnica quirlrgica pueden ser desafiantes, la adaptacion de tecnologias,
como el laser de femtosegundo y la tomografia de coherencia optica
intraoperatoria del segmento anterior, pueden ayudar a superar estas barreras
y permitir que el trasplante de la membrana de Bowman se convierta en un
procedimiento ampliamente adoptado. Esta técnica aporta una opcion
quirurgica alternativa menos invasiva, principalmente para los ojos con

queratocono avanzado y progresivo. %

- Implante de segmentos intraestromales (ICRS)

Esta técnica quirurgica esta principalmente indicada en pacientes con mala AV
intolerantes a las LC o que no mejoran su vision con estas.''! La cirugia de
implantes ICRS es un tratamiento quirGrgico aditivo y reversible. Si el

tratamiento no resultase eficaz es posible la explantacion de los ICRS



generalmente pasados al menos 3 meses,'?® aunque la tasa de complicaciones
es minima.'?® 130 |ncluso cuando esto sucede, se pueden observar mejoras
después de su explantacion en el paciente. Se pretende con esta cirugia
regularizar la curvatura corneal, disminuir el error refractivo y reducir el

astigmatismo producido por el queratocono (Figura 6).'3!

Figura 6: Implante de ICRS. Imagen obtenida en uno de nuestros sujetos.

En muchos casos en los que no es posible en un principio la tolerancia o
adaptacion de las LC, posterior a la implantacion, si se consigue adaptar esta
puesto que el resultado final es una cérnea con menor abombamiento en la que

es mas facil de tolerar y adaptar una LC."0% 1%°

La implantacion de ICRS se presenta como una buena alternativa individual o
combinada con otros tratamientos como LC, 78 mayoritariamente las LCS (las
mas satisfactorias para compensar el defecto refractivo residual), o con CXL o
queratectomia fotorrefractiva (PRK), para controlar la evolucion de la
enfermedad obteniendo muy buenos resultados.'32'37 En siguientes apartados
se desarrollara en mas detalle la descripcidn, tipos e implantacion de anillos

intraestromales.



En cualquier caso, el manejo del paciente con KC va a depender en gran medida
de la rapidez de la evolucidén y de su gravedad, de las limitaciones visuales y de
la tolerancia o no a la compensacion con lentes de contacto. Segun esto en la
experiencia clinica se utilizan diagramas de flujo para determinar la mejor

solucion terapéutica a aportar segln la evolucion del caso (Figura 7).

| Keratoconus |
v
| Advise NO eye rubbing |
If ocular allergy, treatwith |
anti-allergy eyedrops
v v
| Consider CXL if young | CXL if suitable (eg. if
J adequate corneal thickness)

| Vision with glasses |< |

v v
Satisfactory vision I
v v
Give glasses and Trial of CLs/Scleral
consider CLs lenses
v v
| Satisfactory vision |
l g
Give CLs/Scleral lenses Ly IC.RS ifig good
candidate
________________ Consider PTK/PRK
or toric 10L
Trial of lenses
v v v
—> [ oun
v v
Give CLs/Scleral lenses Give CLs/Scleral lenses

Figura 7. Diagrama de flujo del tratamiento clinico del queratocono. CLs = Lentes de contacto;
CXL= Cross-linking; PTK= Queratectomia fototerapéutica. PRK= Queratectomia fotorrefractiva.
Toric IOP Lente torica intraoculara. Extraido de Global consensus on keratoconus and ectatic
diseases. Cornea 2015;34:359-369. Gomes JAP, Tan D, Rapuano CJ, et al. **



- 1.5 Instrumentos para el diagnostico del queratocono

Los primeros instrumentos utilizados para la medicion de la superficie anterior
de la cornea, denominados queratometros, se basaban en la reflexion de la
superficie anterior de la cérnea, ya que al proyectarle una imagen esta actla
como un espejo convexo. De este modo analizaban de forma cuantitativa la luz
que era reflejada por la cornea. Debido a las limitaciones que presentaba en
cuanto a la perfeccion en la observacion de las imagenes y al area reducida de
la superficie analizada, se desarrollé la queratoscopia, basada en la misma
reflexion de la superficie corneal hacia un observador. Se fabrico un
instrumento circular con anillos concéntricos alternados blanco y negros con un
agujero central a través del cual el ojo del observador podia observar la imagen
reflejada en cornea, llamado disco de Placido, en honor a su inventor. De esta
manera se consiguid pasar de un area analizada del 6% de la cérnea a un 70%

(limitado por la falta de reflexion en la zona periférica).

El fotoqueratoscopio y videoqueratoscopio surgidé como una evolucion del
queratoscopio al cual se le anadio una camara fotografica o de video al sistema
de observacion. Permite, por lo tanto, reproducir un mapa corneal a partir de
la imagen virtual de la imagen producida por la reflexion de los circulos
concéntricos. Esta imagen varia dependiendo de la distancia entre la camara 'y
la cornea. Un programa informatico incorporado al instrumento analiza los
puntos de reflexion y por medio del analisis de triangulacion de distancia entre

puntos y de estos a la camara se estima la forma de la superficie corneal.

La evolucion en el analisis computarizado de los datos obtenidos por los
sistemas anteriores permite obtener representaciones de la curvatura corneal
(axial y sagital) y una estimacién refractiva corneal a partir de mapas de
elevacion de la cara anterior corneal. Para su interpretacion mas intuitiva y
visual, éstos se representan en codigos de colores muy utilizados y validados
posteriormente en la practica clinica.’® Convierten los valores numéricos

obtenidos por las imagenes de los anillos en escalas isocromicas segin sus



curvaturas. Las corneas mas planas estan representadas por colores violetas y
azules (frios), las mas curvas por colores naranjas y rojos (calientes) y las

corneas medias o normales por colores verdes y amarillos (Figura 8)."3°

Corneas medias
0 normales
(Verdes y amarillos)

Figura 8. Representacion bidimensional de la superficie corneal en codigo de colores. '

La siguiente evolucion en la medicion de la estructura corneal fue la tomografia
corneal que ahadia ademas de la informacion de la superficie de la cornea
anterior obtenida por los sistemas anteriores, informacion de la superficie
corneal posterior y de su relacion con la superficie anterior. De esta manera,
se consiguid generar una estimacion tridimensional de la cornea, camara
anterior y grosor corneal. Los distintos aparatos desarrollados posteriormente
para estos fines se basan utilizando diversas estrategias, en la reflexion y/o

analisis de las 2 superficies corneales y la relacion entre ellas.



2- CALIDAD DE LA IMAGEN RETINIANA

La calidad de un sistema optico puede ser entendida a partir de la Funcion de
Dispersion de un punto, conocida habitualmente por su denominacion angléfona
Point Spread Function (PSF).' La PSF aplicada al globo ocular, es la
distribucion de luz sobre la imagen retiniana correspondiente a un punto
objeto, de tal modo que si el ojo fuera un sistema optico perfecto la imagen de
un punto objeto seria un punto enfocado perfectamente en retina. Sin
embargo, en el 0jo, no se produce esta situacion ideal. La imagen se distribuye
segln se representa en la Figura 9, de modo que la distribucion de luz en un
0jo sano muestra una cresta central y una falda periférica que describe la

dispersion de luz en un angulo que supera los 90°.
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Figura 9. Representacion de la PSF; plana y tridimensional™’

Las aberraciones de onda, la dispersion de luz y la difraccion son las causantes
de la degradacion de la calidad de imagen retiniana. Esta ultima es significativa
en diametros pupilares menores a los encontrados de forma fisioldgica en la
poblacion sana, por lo que habitualmente no se estudia con detalle en trabajos
como el que nos ocupa.

El primer factor que afecta a la degradacion de la calidad de la imagen retiniana
son las aberraciones de onda. Estas son, de manera general, la diferencia
obtenida entre la imagen real formada por un sistema 6ptico y su imagen ideal.

Se cuantifican mediante la funciéon de aberracion del frente de onda.'# Cada



rayo de luz consta de una oscilacion sinusoidal, de modo que los puntos de la
misma fase dentro de la oscilacion sinusoidal forman un frente de onda plano
perpendicular a la direccion de propagacion del rayo.' Cuando llegan a la
superficie refractiva los frentes de onda incidentes que son paralelos entre si,
son deformados. En el supuesto ideal resultan ondas esféricas que se
encuentran en el foco. Cuanto mas pequeina es esta desviacion o aberracion,
mas alta es la calidad del sistema refractivo. En la practica, los frentes de onda
reales muestran desviaciones.'* Habitualmente, el analisis se simplifica para
una determinada pupila y la aberracion del frente de onda se descompone en
aberraciones basicas.

Para ello, el fisico holandés Frits Zernike'4> desarroll6 un serie de polinomios
de modo que cada uno de ellos correspondiese a una descomposicion de este
frente de onda. Los dispositivos de medida suelen representarlo graficamente

segln se muestra en la Figura 10.
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Figura 10. Coeficientes de Zernike de la superficie anterior de la cornea, calculados por el
sistema Scheimpflug Pentacam. 46

Desde un punto de vista matematico, cada polinomio de Zernike se caracteriza
por una serie de valores en la variable radial, p, y una serie de Fourier en la

variable angular, 6. En su forma general, Zn.+m, “n” representa el grado del



polinomio de la variable radial, mientras que “m” expresa la frecuencia del
angulo 6 cada 360°. Polinomios con un numero par de n y m=0 son siempre

rotacionalmente simétricos, mientras todos los demas dependen del angulo.

Los primeros polinomios de Zernike tienen la siguiente denominacion:

Z0.0 - Constante altura

Z1.+1 - Prisma (+1 en direccion x, -1 en direccion y)
2.0 - Desenfoque.

72.+2 - Astigmatismo.

Z3.+1 - Coma

Z3.+3 - Trefoil

74.0 - Aberracion esférica

Z4.+2 - Astigmatismo de alto orden
Z4.+4 - Tetrafoil

75.+1 - Coma de alto orden

75.+3 - Trefoil alto orden

75.+5 - Pentafoil

26.0 - Aberracion esférica alto orden
76.+2 - Astigmatismo de alto orden
16.+4 - Tetrafoil alto orden

16.+6 - Hexafoil

Los coeficientes de Zernike se representan de manera piramidal, los de orden
inferior (situados en la cima de la piramide), remiten a errores de refraccion.
Asi, los coeficientes de primer orden representan una inclinacion; los de
segundo orden, un desenfoque, que caracteriza a las ametropias (miopia,
hipermetropia y astigmatismo) y son compensables con gafas graduadas y/o
lentes de contacto. Todas ellas constituyen las llamadas aberraciones de bajo
orden (LOA).

Los coeficientes de orden superior constituyen las llamadas aberraciones de
alto orden (HOA) y son significativos en la cérnea irregular y por tanto en el
queratocono. No son compensables con lentes oftalmicas, aunque si en mayor
medida con LC, como comentamos en el apartado de compensacion del KC.

Dentro de estos coeficientes, en el tercer orden se incluyen el coma (Z3.x1),



que es una aberracion sin simetria rotacional y que produce percepcion de
poliopia y la aberracion esférica (Z4.0), que representa un desenfoque
concéntrico variable en el area pupilar y produce halos en las imagenes. El
trefoil o astigmatismo triangular, puede ser interpretado como un astigmatismo
con tres ejes y explicar la razon por la que un astigmatismo podria tener varias
soluciones. A partir del quinto orden aparecen las aberraciones Z5, que pueden
aportar un coma secundario inapreciable en la mayoria de las coérneas
regulares, no asi en los casos de cornea irregular que se van a analizar en
nuestra muestra. Estas pueden causar alteraciones de la vision y ser motivo de

quejas visuales de dificil interpretacion y solucion (Figura 11).

Figura 11: Simulacion de las aberraciones dpticas sobre la imagen. lzq. Imagen con aberraciones
fisiologicas, centro con aberraciones de bajo orden. Dcha. Imagen con aberraciones de bajo y
alto orden.

Ante la necesidad de cuantificar el grado de aberraciéon de un sistema éptico,
que nos aporte informacion cuantitativa tanto de la cornea como del ojo en su
totalidad, los topdgrafos y aparatos de medicion de la calidad de las superficies
corneales utilizan frecuentemente un indice estadistico llamado Raiz
Cuadratica Media o Root Mean Square (RMS). Este coeficiente aporta
informacion de la magnitud de una cantidad variable, en este caso, la raiz
cuadrada de la media aritmética de los cuadrados de los coeficientes de Zernike
comentados anteriormente.' Es un indice que aporta una interpretacion muy
intuitiva de la cantidad de aberracion que el ojo posee. Asi cuanto mas elevadas
son las aberraciones y por tanto mayor RMS, tendra peor calidad visual y menor
agudeza visual debida a la repercusion negativa que esto tiene en la imagen

retiniana. 42 144



También se han utilizado indices compuestos por la agrupacion de las
aberraciones alrededor de sus caracteristicas comunes, de esta manera surge
la aberracion esférica-like que agrupa la aberracion esférica (Z4.0) y la
aberracion esférica de alto orden (Z26.0) y la aberracién coma-like que agrupa

el coma (Z3.+1) y el coma de alto orden (Z5.%1)

Paradojicamente varios estudios muestran que la suma de los efectos teoricos
negativos inducidos por varias aberraciones en algunos casos pueden
combinarse favorablemente minimizando su efecto negativo'?® 4 En la misma
linea varios autores mostraron cémo la aberracion esférica y el desenfoque
puede interactuar favorablemente obteniendo mejor calidad de la imagen
retiniana que cada una de ellas por separado. '° Otros estudios mostraron como
ciertos niveles de desenfoque y astigmatismo generan mejor rendimiento visual
combinados con ciertos niveles de aberracion esférica y astigmatismo de
segundo orden.™" A pesar de estas paradojas la presencia de coma no afectaba
a la refraccion cilindrica. En el mismo sentido, se ha reportado que la
combinacion de coma, trefoil y aberracidon esférica pueden generar un buen
rendimiento visual al compensarse con la refraccion esferocilindrica de

distintas magnitudes y direcciones.'*?

Otro aspecto a tener en cuenta ante las aberraciones es la neuro-adaptacion
que el paciente realiza ante su patréon aberrométrico habitual, asi como la
necesidad de un tiempo de readaptacion al nuevo patron aberrométrico tras

compensar o modificar sus aberraciones. 133156

El segundo factor que afecta a la degradacion de la imagen retiniana es la
dispersion de luz o scattering.'””> 138 Se define como la alteracion que sufre la
luz en su paso a través del camino optico que recorre, provocada por los efectos
combinados en mayor o menor medida de reflexion, refraccion y difraccion. La
causa es la heterogeneidad de las diferentes estructuras del ojo y las
variaciones de indice de refraccion de los distintos dioptrios, provocando un

velo de luz dispersada sobre la retina en el que también influye la propia luz



reflejada en la superficie retiniana. De esta manera se produce una mayor o
menor discapacidad por deslumbramiento (disability glare) denominada
straylight o intraocular straylight (10S).'40: 15° Este se define como el efecto
negativo que provoca sobre la funcion visual una fuente de luz brillante
localizada en el campo visual, proxima en extension e intensidad al objeto
observado. Esta dispersion de luz define la discapacidad por deslumbramiento
en la que el sujeto percibe un velo de luz sobre los objetos, cuando el paso de
luz es poco homogéneo, esto puede causar una discapacidad para ciertas tareas
como la conduccion nocturna. Se evalla cuantitativamente por medio de
aparataje disefado especificamente para este fin, como CQuant® (Oculus,

Alemania).

La dispersion de luz que da lugar al straylight y afecta a la PSF es la que
denominamos hacia delante (forward scatter). Comprende aquellos rayos de
luz que son dispersados hacia otras areas de la retina pero que se desvian
levemente de su trayectoria perturbando la imagen foveal. La luz dispersada
hacia atras (backward scatter) no tiene mayor implicacion clinica que la de

reducir la cantidad de luz que llega a la retina.'¢°

Estudios previos muestran que cuando la cérnea pierde transparencia aumenta
de dispersion en todas las direcciones, afectando al rendimiento visual. 161, 162
Sucede igualmente con las opacidades cristalinianas.'®* Asi mismo, el humor
vitreo se puede convertir en una fuente de scattering en condiciones
patoldgicas o inflamatorias. Los cambios en la estructura corneal que se pueden
dar en un KC, aun sin opacidad central, aumentaran significativamente el
straylight, pero sin manifestar una perdida exagerada de AV de alto contraste
(AV-AC). En el sentido contrario, aumentos de la aberracion afectaran en gran
medida a la AV sin alterar el 10S.'0 164 Un estudio previo del grupo de
investigacion de Vision Aplicada de la UCM en pacientes con KC, pre y post
implantacion de ICRS, mostré que su valor superaba los limites normales,
debido a la propia degeneracion estructural de la cornea y aumento tras la

cirugia.%>



- 2.1 Funcion visual

La funcion visual viene determinada por la calidad de imagen retiniana debida
a los factores opticos y el posterior procesamiento neuronal, siendo los primeros
los que afectan mas a la vision central.’® En un ojo afectado de KC, la
irregularidad y la degradacion corneal seran los principales factores
relacionados con la pérdida de funcion visual. La distribucion de la luz en la
imagen retiniana representada por la PSF esta relacionada con la agudeza visual
en la zona del orden de 1 minuto de arco central, la sensibilidad al contraste
entre 0,06° y 0,30° de la zona central y el straylight (I0S) a partir de 1°

alrededor del punto de fijacion alcanzando toda la superficie de la retina. 4

- 2.1.1 Agudeza Visual

La medida de la agudeza visual espacial (AV) es una de las medidas psicofisicas
mas habituales e importantes de la funcion visual. Esta se define como el
detalle espacial mas pequeino que puede ser detectado, discriminado, o
identificado. La agudeza de resolucion estandar se define como 1 minuto de
arco (1’) para el minimo angulo de resolucion (MAR), aunque la mayoria de las

personas tienen una agudeza superior a la estandar.

Los test que utilizan la escala logaritmica del Minimo Angulo de Resolucién
(logMAR) dan una estimacion de los resultados de la agudeza espacial facil de
interpretar y permiten de una manera sencilla la comparacion entre individuos
y condiciones.'®” Cuando la AV se expresa en escala logMAR y se presenta en
cada linea un nimero igual de letras, el error de medida asociado permanece
casi constante.’® Por lo tanto, un cambio de AV de 0,10 logMAR es igualmente
significativo independientemente de la AV que estemos valorando. En las
pruebas de agudeza visual disenadas con la escala logMAR, las letras de cada
linea guardan una proporcion de tamano con respecto a la linea superior e
inferior, pudiendo utilizar estas pruebas desde diferentes distancias

manteniendo el tamano relativo de las letras y su separacion. Ademas, nos



permite acercar o alejar el test hacia el sujeto si necesitamos realizar medidas
de AV inferiores o superiores a la escala estandar para una distancia
determinada, por lo que son muy Utiles en patologias como el KC, sobre todo
en casos muy severos en los que la AV es muy reducida.'®® Cada fila del test
esta formada por 5 letras con un valor de 0,02 unidades logaritmicas (ud.log.).
Asi, por ejemplo si una persona identificara correctamente todas las letras de
la linea correspondiente a 0,60 logMAR vy tres letras mas de la linea de 0,50
logMAR el valor resultante seria 0,54. Es resefiable que, a mayor AV el valor
logaritmico decrece, incluso puede tomar valores negativos. Un valor de 0,00

ud.log. equivale a 1,00 decimal.

Si se considera la influencia de la luminancia sobre la AV, se debe tener en
cuenta que la vision a niveles de alta luminancia es mediada principalmente
por conos y a niveles de baja luminancia es mediada por bastones. En niveles
mesopicos como los utilizados en este trabajo, participan tanto conos como
bastones. También debemos valorar que conforme la iluminancia retiniana
aumenta, la AV primero aumenta rapidamente y luego lo hace de una manera
gradual, por lo tanto, los valores medidos en condiciones fotopicas y mesopicas
son marcadamente diferentes. En la practica clinica, la AV se mide con
luminancias (fotopicas entre 85-100 cd/m?). Con estas luminancias, pequenas
fluctuaciones en la iluminacion ambiente, que provoquen leves diferencias en
el diametro pupilar entre observadores, o que generen diferencias en la
cantidad de luz que llega a la retina, no tienen una gran influencia en los
resultados. Sin embargo, los pacientes con ojos aberrados como el KC, donde
las diferencias de diametro pupilar incrementan sustancialmente las
aberraciones oculares y donde ademas la dispersion y absorcion de los medios
oculares es mas critica, refieren habitualmente una pérdida de calidad visual
en condiciones mesopicas, Esta medida, por lo tanto, aporta un gran valor

diagnostico incluso aunque la AV en condiciones fotopicas sea satisfactoria.!”°

La agudeza visual disminuye de manera significativa cuando el contraste se
reduce a partir del 20% de modo que si continla descendiendo el MAR aumenta

progresivamente.'”! Numerosos investigadores y clinicos son partidarios del uso



conjunto de test de agudeza de alto y bajo contraste,'”2 173 incluyendo los ojos
con KC.'74 175 | 3 utilizacion de test de letras de bajo contraste viene motivada
por la sospecha de que numerosas condiciones oculares o neurologicas pueden
degradar selectivamente los mecanismos visuales responsables de la deteccion
de objetos grandes, incluso cuando la AV-AC para estimulos pequeios sea

relativamente normal.17¢

- 2.1.2 Sensibilidad al Contraste

La funcion de la sensibilidad al contraste (FSC) representa la medida psicofisica
de la sensibilidad del sistema visual a los cambios de luminancia espacial para
la deteccion de distribuciones sinusoidales. 77179 Esta resulta al medir el umbral
de percepcion del contraste, en cada sujeto, ante enrejados de diferentes

frecuencias espaciales y manipulando también el contraste del enrejado.

Para ello, se utilizan test de rejilla de onda sinusoidal con barras mas gruesas
que representan bajas frecuencias espaciales y test con barras mas delgadas
que representan frecuencias espaciales mas altas. La FSC es esencialmente un
trazo de la curva que define el nivel de contraste mas bajo que puede detectar
el sujeto para cada frecuencia espacial probada. En general, los estimulos con
frecuencias espaciales altas (rejillas de onda sinusoidal con barras muy
delgadas) deben tener un contraste significativamente mayor que los estimulos
con frecuencias espaciales mas bajas (rejillas con barras de ancho medio) para
ser detectados por el sistema visual humano. Asi, se ha demostrado
experimentalmente que los sujetos tienen diferente sensibilidad al contraste
segln varie la frecuencia espacial de los enrejados. Se sostiene por tanto la
tesis de que el sistema visual lleva a cabo un analisis de la luz por medio de
estimulacion de frecuencias espaciales que incide sobre el ojo, similar al
analisis de Fourier.’% 81 |3 forma de esta funcion espacial humana en
condiciones fotopicas tiene forma de U invertida. Las frecuencias mas altas
corresponden a los detalles finos. Si se disminuyen éstas como sucede cuando
se produce un desenfoque debido a los errores refractivos, el detalle de la

imagen se diluye. Las frecuencias mas bajas (inferiores a 0,5 ciclos/grado) se



relacionan con la deteccion de objetos grandes. Si se eliminan se diluye el
contraste de la imagen. Por lo tanto, la deteccion de frecuencias espaciales
medias (de 3 a 6 ciclos/grado) favorece el reconocimiento de un objeto y sus
detalles. ' A partir de este punto, se produce un descenso gradual de la SC en
las frecuencias bajas y una disminucion mas rapida en las frecuencias altas asi
como una disminucion a medida que la luminancia retiniana media de la red se

reduce. 182, 183, 184

Las ametropias esféricas reducen la SC con un minimo efecto en las frecuencias
espaciales bajas, una moderada reduccion en las medias y un mayor descenso
en las frecuencias espaciales altas."” '8 En niveles pequenos de error
refractivo se pueden producir pérdidas significativas, de ahi la importancia de
compensarlos por pequefos que parezcan para prevenir pérdidas

incorrectamente atribuidas a deficiencias en la retina o a causas patoldgicas.

Figura 12. Simulacion del 10S o scattering y su “velo de luz” sobre la imagen visual

Es resenable que las HOA pueden afectar a todas las frecuencias, lo que deriva
en que los ojos opticamente aberrados como el queratocono tienen afectada su
calidad dptica de forma muy negativa, resultando incapacitantes para diversas
tareas y por ende disminuyendo significativamente la calidad de vida del
paciente (Figura 12). En los siguientes apartados se vera mas en detalle la

relacion entre ojos aberrados y la funcion visual con diferentes contrastes.



- 2.1.3 Relacion entre agudeza visual y sensibilidad al
contraste

En la figura 13 podemos observar la relacion entre la AV de alto (AV-AC) y bajo
contraste (AC-BC) y la SC. Las lineas de letras horizontales muestran el mismo
contraste, pero su tamano va disminuyendo hacia la derecha (aumentando la
frecuencia espacial). Las lineas de letras verticales muestran la misma
frecuencia espacial disminuyendo el contraste conforme subimos en la funcion.
La curva resultante muestra el limite de la FSC espacial humana. '8 La medida
que utilizamos habitualmente en la toma de AV es el punto de corte entre la
FSC y la frecuencia espacial alta, pero esta solo nos presenta la habilidad del
sistema visual para resolver detalles espaciales finos y de maximo contraste y
proporciona muy poca informacion sobre como procesa el sistema visual

diferentes contrastes. "
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Frecuencia espacial -

Figura 13. Funcion de sensibilidad al contraste y su relacion con la agudeza visual de alto (AV-
AC) y bajo contraste (AV-BC).

Por lo tanto, las pruebas de AV-AC nos muestran muy poca informacion de la
capacidad visual del paciente, en muchos casos a pesar de utilizar una
compensacion visual correcta con AV-AC estable, presentan un descenso en las

frecuencias espaciales bajas y medias con malas capacidades visuales y malas



habilidades. Estas circunstancias suelen darse con gran frecuencia en
condiciones de irregularidad corneal como el queratocono. 70 175, 187189 \arios
investigadores han constatado una alta correlacién de la SC medida a
frecuencias espaciales que se encuentran cercanas y que se difumina cuanto
mayor es la diferencia entre frecuencias. Se ha demostrado también que la SC
medida a una frecuencia espacial alta no muestra practicamente dependencia
de la SC medida a frecuencia espacial baja. Debido a esto, en este trabajo se
plante6 medir la SC a una frecuencia espacial baja y una frecuencia alta a
diferentes contrastes para evaluar la funcion visual, ya que medirlo a otras

frecuencias espaciales intermedias no aportaria gran informacion. 1% 191

En aras de analizar la FSC de manera completa, se opt6é por utilizar en este
estudio el test de Pelli-Robson® ( Clement Clarke International, R.U. )'*? test
homologado y utilizado en otros estudios para la medida de la SC con
frecuencias espaciales bajas. Para el estudio de las frecuencias espaciales altas
se opto por utilizar un test homologados de AV a distintos contrastes en formato

logaritmico, como las cartas ETDRS® (Precision Vision, EE.UU.)."%3

- 2.1.4 Funcion visual en ojos con KC pre y post implantacion
de ICRS

Los factores analizados habitualmente en relacion con la funcion visual son los
valores de aberrometria 6ptica de la superficie corneal anterior, tanto sin
compensacion refractiva como con compensacion: AV-AC, AV-BC y SC. Pocos
estudios son los que han analizado otras variables como el nivel de iluminacion
mesopico alto (5 -7 cd/m?)'7? 0 mesopico bajo (0,1-0,3 cd/m?2)'**y también con
diversas fuentes de deslumbramiento. Varios autores han utilizado valores
mesopicos intermedios (<3,00 cd/m2).10% 170, 175 En estudios previos sobre
calidad visual podemos destacar la importante influencia del elevado nivel
aberrométrico de la superficie corneal. Se postuld que esto sucedia como un
efecto moderador en sentido contrario de la protuberancia de la cérnea

anterior, que no se producia en corneas ectasicas.'?



Al comparar ojos con KC y ojos normales, otro estudio encontré una disminucion
significativa en todos los test visuales de alto y bajo contraste con y sin
compensacion, que era aun mayor en los 0jos compensados cuando el contraste
era bajo. Sin embargo, la SC fue peor en los 0jos sanos respecto a los ojos con
KC."7> Respecto a los estudios realizados con ojos implantados con ICRS, en lo
referente a la funcién visual, habitualmente se han analizado la AV-AC con y
sin compensacion, la refraccion y los valores aberrométricos,'% 1% pero en
escasas ocasiones se han realizado medidas con diferentes niveles de
contrastes.'® Tal vez el mas resenable sea el estudio realizado por Kaya et al2%
donde compar6 diferentes tipos de ICRS y reportdé una disminucion de
sensibilidad al contraste escotdpica con deslumbramiento y la relacion directa

de este con el aumento del diametro pupilar.

Las investigaciones de Davis et al.2%! analizaron los cambios producidos de un
estudio longitudinal durante 7 anos en 953 sujetos con diversos grados de KC.
al final del cual se observo que se producia una disminucion media con el test
Bailey-Lovie de la AV-AC de 2,03 letras y de 4,06 letras en la agudeza AV-BC
fotopicas. Ademas de una disminucion de la AV-AC y AV-BC de 10 o mas letras
en el 19,0% y el 30,8% de los sujetos, respectivamente, evidenciando el mayor
deterioro de la AV-BC respecto a la AV-AC, pero de cualquier manera
provocando un progresivo deterioro visual sobre ambas en la evolucion del KC.
En estudios realizados con muestras amplias a lo largo del tiempo, poco se ha
profundizado sobre la calidad visual y el analisis del I0S y no se han encontrado

diferencias significativas en la HOA tras la implantacion de ICRS. 196 199, 202-204

Respecto a los factores que pueden influir en la funcion visual, estudios actuales
inciden en el analisis de las aberraciones corneales de superficie posterior como
las variables mas representativas del deterioro de la funcion visual.?” Hasta el
momento son escasos los estudios realizados sobre la funcion visual en
condiciones mesodpicas a pesar de ser una de las preocupaciones principales de
los pacientes, ya que en gran medida refieren una disminucion de la calidad
visual en condiciones de baja luminosidad y nocturnas. %> 146, 189 Carballo et al.,

en varios estudios, con ojos afectados de KC y otras ectasias, encontraron una



disminucion de la funcion visual al disminuir el contraste y la luminancia, en

mayor medida que la reportada en diversos estudios con ojos no afectados. 8
205, 206



3- ANILLOS INTRAESTROMALES CORNEALES

- 3.1 Antecedentes historicos

La historia de los implantes corneales comenz6é cuando Harold Ridleys se
planted el uso de inserciones plasticas para modificaciones corneales. Trato a
pilotos con heridas en los ojos durante la Segunda Guerra Mundial y le
sorprendié que la cornea tolerara las astillas insertadas de Plexiglas® (resina
sintética, transparente e incolora, obtenida por polimerizacion del metacrilato
de metilo, utilizada en la cabina de los aviones). Ademas, en su practica clinica,
comenz6 a manejar lentes intraoculares rigidas de PMMA para la cirugia de
cataratas y aprecio la idoneidad de este material. Ayudado por el ingeniero
Laureen Kilmer, disefaron la instrumentacion necesaria para implantar estos
anillos intraestromales corneales y realizaron las primeras cirugias en dos

conejos con relativo éxito.207, 208

Barraquer en 1949 sugirid el uso de material plastico en injertos de la cornea
para corregir errores refractivos.2%’ Reynolds propuso por primera vez en el aiio
1978, los implantes corneales en humanos. En un principio era un anillo
completo de PMMA, que se insertaba a través de una incision corneal periférica
en un canal circular centrado en pupila. Se introducia a nivel del estroma con
la finalidad de inducir modificaciones de la curvatura corneal y generar cambios

a nivel refractivo como técnica aditiva para la correccion de la miopia.?'°

Posteriormente, los anillos intracorneales o intraestromales denominados
Intacs® (Addition Technology, Illinois, USA) recibieron la certificacion CE de la
Comunidad Europea en 1996 y la aprobacion por la FDA en 1999. Fueron
comercializados a gran escala, con buenos resultados para la correccion de
miopias moderadas y bajas.?!" Esto permitio una implantacion mas sencilla y

evitaba complicaciones potenciales en relacion a la incision. El implante fue



redisenado y se incluyo su aplicacion ademas de refractiva, para el manejo del
KC en 2000,%'? pasando de un disefio de anillo completo a un Unico anillo
semicircular o de arco, de longitud variable. Tras el éxito preliminar de este
tipo de implante, esta opcion refractiva para la correccion midpica paso
completamente a un segundo plano debido al aumento de popularidad vy
globalizacion de la técnica LASIK (laser in situ keratomileusis), la cual
proporcionaba una correccion refractiva rapida, segura, predecible y aplicable

a un mayor rango de dioptrias que el implante Intacs®.

En el ano 2000, Colin y colaboradores reportan por primera vez el beneficio del
remodelado corneal con segmentos tipo Intacs® para el KC. Concluyen que
puede resultar Util para reducir el incurvamiento corneal y el grado de
astigmatismo en KC, gracias a la capacidad de producir un remodelado corneal,
con lo que se rescato su uso como una buena alternativa para los casos de
cornea irregular.?'? Posteriormente, se desarrollaron otras alternativas para
facilitar la insercion de los anillos. Se considerd que la técnica mas adecuada
era generar unos tuneles periféricos del grosor del arco, centrados en pupila
para no invadir esta ni provocar alteraciones indeseadas en el area pupilar,
desarrollando a la par el instrumental quirtrgico necesario. También, varios
fabricantes probaron diversas longitudes de arco para valorar su efectividad y

consideraron que la mas adecuada era la longitud de 150°.

Previamente a la implantacion, el cirujano valora la posicidn, longitud vy
cantidad de secciones de arco necesarios en cada acto quirdrgico, segin unos
nomogramas (diagramas graficos que permiten el calculo y posicion de los arcos
a implantar) facilitados por el fabricante. Estos insertos fueron rebautizados
con la terminologia “segmentos de anillo intracorneales” (del inglés
“intracorneal ring segments”, ICRS).2% Debido a que el implante de ICRS es una
técnica aditiva, resulta altamente segura y eficaz ya que los cambios que se
inducen en la curvatura corneal, no estan sujetos a la influencia de la
cicatrizacion, puede ser reversible y los segmentos pueden cambiarse o
explantarse.?' En los Ultimos anos, los desarrollos de nuevos disefos incluyen

segmentos mas cortos con menor longitud de arco y espesores para conseguir



diferente modulaciones sobre la cornea.?'* Las variantes y mejoras que han
aparecido sobre estos tipo de anillos, han facilitado una mayor personalizacion
de los parametros del segmento o los segmentos a implantar. Se han
desarrollado sistemas que nos permiten fabricar arcos con parametros variables
a lo largo de toda su extension, tanto de anchura de base, altura del arco o
grosor del anillo o los anillos a implantar. Esta ultima familia de ICRS se
denomina ICRS Asimétricos (A-ICRS) y formaran parte del desarrollo de esta

tesis.

- 3.2 Tipos de anillos y segmentos

Actualmente existen varios tipos de anillos. Los disefos presentes en las
primeras etapas de esta cirugia fueron los siguientes: los Intacs® (Addition
Technology, Illinois, USA) que se utilizaron en la solucion refractiva de bajas
miopias y los anillos de Keraring® y de Ferrara® (Mediphacos, Belo Horizonte,
Brasil), mas resolutivos a la hora de modificar la estructura de KC y otras
ectasias corneales. Las técnicas quirlrgicas eran similares, aunque la
implantacion de los Intacs requeria en principio de un sistema de succion que
no era necesario en el otro tipo de anillos. Posteriormente esto no fue necesario

con el desarrollo y mejora de los laseres de femtosegundo.?'*

Hoy en dia, los Intacs incluyen segmentos mas cortos con longitud de arco de
130°, aunque siguiendo con un perfil hexagonal. Presentan un diametro externo
de 8,10 mm, un diametro interno de 6,77 mm y un espesor variable (0,25-0,45
mm, en pasos de 0,05 mm) en funcion del objetivo de la cirugia y del

nomograma previamente establecido.2'>

Los anillos de Ferrara se desarrollaron como una opcion correctora para la
miopia se caracterizan por tener una seccion triangular que induce un efecto
prismatico, ya que la insercion se realiza con la base plana hacia el endotelio.
La zona oOptica proporcionada por los segmentos era mas proxima a la pupila,
en un principio y por muchos anos, fue de 5,00 mm; el material era un polimero
de PMMA y camforquinona.2'¢ (Tabla 2)



Ademas, hay otros dos tipos de ICRS que, debido a su diametro mas pequeio y
su diseno diferente, presentan mas capacidades de aplanamiento, idoneos para
KC que presentan altas miopias: Uno de ellos es el Intacs SK® que consta de
segmentos de diferentes longitudes personalizables. Se han realizado exitosas
experiencias con este tipo implantaciones con un Unico arco,?'” con varios arcos
de longitudes variables?'’-2" y otras con longitudes mas cortas a las utilizadas
anteriormente, entre 90° y 120° adaptados segiin nomogramas del fabricante;
consiguiendo en la correccion de astigmatismos un 33% de mejora con respecto
a los Intacs de segmento Unico de 150°. Ademas se pudo comparar la mejora en
AV con y sin compensacion y del equivalente esférico (M).%'® 220 Qtro tipo de
ICRS es el MyoRing® (Dioptex, Linz, Austria). Este Ultimo dispositivo retoma el
disefio de anillo de 360°, obteniendo buenos resultados en amplios estudios, 2
destacando mayores cambios en la curvatura y superficie anterior de la

cornea.%8 222

IR / INTACS KERARING | INTACS SK | MYORING
Modelos
Disefio ICRS ICRS ICRS ICR
. PMMA, filtro
Material PMMA luz azul PMMA PMMA
Seccion transversal| Hexagonal Triangular Eliptica Ovalada
X 90, 120, 140,
Lotffane cle sy 150, 210 160, 21022, | 90, 130, 150 360
©) 355
Espesor (um) 210 - 450 150 - 350 250 - 450 200 - 400
Zona optica (mm) 7,0 5,0; 6,0 6,0 5,0 - 8,0

Tabla 2. Caracteristicas de distintos modelos de ICRS simétricos.

Dentro de la familia de ICRS Asimétricos, se encuentran los Keraring AS®,
constan de 1 o0 2 arcos de espesores variables entre 150/250 pm 0 200/30 pm 'y
una longitud de arco de 160°, aparentemente seguro y efectivo para mejorar la
agudeza visual y reducir el error de refraccion y la queratometria media en los
ojos con KC asimetrico.??* Otro tipo de ICRS Asimétrico es el Visumring® (
Mediphacos, Belo Horizonte, Brasil), que tiene una longitud de arco casi
competa de 353 grados y 2 secciones asimétricas que se pueden personalizar en

el ancho de la base, la longitud y el grosor. Se pueden emplear también para



corneas asimétricas o irregulares. En las publicaciones previas, no se ha
informado exactamente con qué criterio se han modificado los arcos para
diferentes ojos, pero si se ha reportado la mejora en AV, sin obtener cambios
significativos en HOA. No obstante, el éxito en la implantacion fue mucho
menor que el reportado en otros tipos de anillos, ya que 5 de los 30 anillos

tuvieron que ser extraidos por complicaciones post operatorias. '2%: 225

En los Ultimos anos, Mediphacos, ha desarrollado un anillo ininterrumpido de
355°, llamado 355° ICR keraring®, que esta disponible en un diametro de 5,70
mm y un grosor que oscila entre 200 y 300 um. Las investigaciones publicadas
muestran una mejora en el estado visual y refractivo de pacientes con KC
central.?%¢ Sin embargo, en el seguimiento de implantacion a 3 anos, este tipo
de implantes han tenido una alta tasas de complicaciones, como
neovascularizacion corneal (36.84%), fusion corneal (26.3%) y extrusion de
anillo (31.5%), a pesar de que la utilizacion del laser femtosegundo para realizar
los canales de insercion arroja mejores resultados sobre los parametros
visuales, refractivos y topograficos en pacientes con KC, que previamente

habian tenido altas tasas de extrusion e inestabilidad. 22’

Los segmentos de anillo intracorneal asimétricos utilizados en esta tésis, los
AJL-PRO+,® agregan otra variable a la ecuacion para el manejo de las corneas
asimétricas o irregulares, principalmente, en las que la AV no mejora con
métodos tradicionales (gafas y lentes de contacto) y se pretenda evitar o
demorar la queratoplastia,??> pudiendo posteriormente recurrir a los métodos

anteriores con mayor tasa de satisfaccion. 02 111

- 3.3 Mecanismo de accion del ICRS

El estroma de la cornea es un tejido conectivo atipico, compuesto de 400 a 500
lamelas de fibras de colageno de limbo al limbo con un orden especial que va a

determinar el comportamiento optico y mecanico de la cornea?'



Los ICRS actlan como elementos espaciadores entre las fibras de colageno del
tejido corneal,'® 228, 229 de esta manera, los ICRS inducen un efecto de
acortamiento de arco aplanando el area central de la cérnea. Los modelos
tedricos demuestran que el efecto de aplanamiento observado después de la
implantacion de ICRS es directamente proporcional al grosor del segmento e
inversamente proporcional al diametro corneal donde se implanta. Esto
significa que cuanto mas grueso sea el segmento y menor sea el diametro en la
cornea donde se implanta el dispositivo, mayor va a ser el efecto de
aplanamiento.208, 230, 231 Sjn embargo, estos analisis teoricos solo son aplicables
a las corneas no patoldgicas donde hay una disposicion ortogonal de las fibras

de colageno.

En pacientes con KC, esta disposicion especial de las fibras se pierde, lo que
conduce a una respuesta mas impredecible de los segmentos en este tipo de
corneas.?3? Otra teoria que puede explicar el mecanismo de accion del ICRS es
la "Ley de espesores” propuesta por Barraquer que establece que cuando se
agrega tejido a la periferia de la cornea o se retira el tejido del centro, se
lograra un aplanamiento de la coérnea. y viceversa.?? Sin embargo, no hay

suficientes datos cientificos publicados para apoyar esta teoria (Figura 14).23

Figura 14. Modelo tedrico de accion de los ICRS. Las flechas rojas indican las fuerzas de accion
estimadas por el implante.

Estudios actuales proponen que el mecanismo de accion podria estar
potenciado tras la implantacion de ICRS por un engrosamiento epitelial

significativo, adyacente a la zona del implante, generado para compensar el



reborde creado sobre la zona anular debido a la regularizacion o tal vez a la

compresion ejercida sobre la superficie estromal.233, 234

Los ICRS mejoran el exceso de aberracion esférica de las corneas
queratoconicas, aun asi, en algunos casos donde su forma es muy prominente,
solo la mejoran en parte. De cualquier manera, conservan su asfericidad
positiva (su forma prolata), mejorando las aberraciones esféricas.?%’> 23> La
transparencia y el espesor de la cornea son determinados principalmente por
el equilibrio entre dos mecanismos. Uno es la evaporacion pasiva de agua de la
pelicula de la lagrima y el otro es la bomba de ATPasa del endotelio. Los ICRS
no intervienen en este equilibrio con lo que no se deben ver afectadas ni la

osmolaridad corneal ni la presion de hidratacion estromal. 33, 214

La utilizacion de PMMA y derivados es una buena eleccion de material para estos
implantes. El material, es duradero, ligero (su gravedad especifica es 1,19) con
alta resistencia al envejecimiento y a los cambios climaticos. Es claro como el

vidrio y tiene el indice de refraccion de 1,49.23¢

Los efectos inducidos por los ICRS son:

‘/Aplanamiento del area delimitada por los segmentos, con reduccion del

defecto refractivo miopico.

v Elevacién del plano de los tejidos en los extremos de los segmentos,

reduciendo el astigmatismo.

‘/Regularizacién de la curvatura corneal sin debilitarla, al contrario, muchas
veces proporcionandole un esqueleto que se traduce en una mejoria de la
agudeza visual con y sin compensacion, de la calidad visual al reducir las HOA

y de la asfericidad corneal

‘/Desplazamiento del apex corneal hacia el eje pupilar, mejorando

principalmente el coma.

Los efectos generados por los diferentes parametros son:

- Longitud del arco



Debido sobre todo a la tension de los extremos, que es mayor cuanto mas cerca
se posicionen unos de otros si son mas de uno, aunque el exceso de tension
cuando estan muy proximos puede generar mayor asimetria corneal.?®> Se
utiliza sobre todo para la correccion del astigmatismo, demostrando mayor
efecto los implantes simples de longitud de arco proxima a 180° que los
dobles.?3: 238 Cuando son de longitud de arco menor de 90°, practicamente no
generan efecto sobre el astigmatismo, lo mismo que sucede cuando son anillos

completos.?3

= Seccion transversal

Segun el tipo utilizado, suelen ser triangulares adaptados con la base paralela
a endotelio o sin angulacion con respecto al plano de la cdrnea o hexagonales
con cierta angulacion. Los triangulares producen mas efecto que los
hexagonales en la correccion del astigmatismo, mientras que los hexagonales

por su angulo respecto al plano corneal producen mas efecto en miopias.2% 240

- Espesor

Como comentamos anteriormente, el efecto de aplanamiento observado
después de la implantacion de ICRS es directamente proporcional al grosor del
segmento, lo que implica mayor efecto sobre la correccion de miopia o
astigmatismo en la parte central de la cornea y mejora en la asimetria infero-

superior. 238, 241

= Zona oOptica

Sera inversamente proporcional al diametro corneal donde se implanta. A
menor zona oOptica de implantacion mayor efecto en la cornea central, con
limitaciones, se debe tener en cuenta que en zonas de 5,00 mm o menores
pueden provocar problemas de halos o deslumbramientos y en zonas mayores
de 7,00 mm pueden producir problemas inflamatorios y de efectos
insuficientes, con lo que se parece interesante utilizar primordialmente

diametros intermedios de 6,00 mm. 24

= Profundidad
La profundidad ideal para la implantacion es en torno al 75% - 80% del espesor
minimo donde se va a realizar (Figura 15). Cuanto mas superficial es la

localizacion mayor es el efecto de correccidn, pero la insercion de los anillos a



una profundidad del 65% o mas externa aun, hara que la cérnea se doble
ligeramente debido a la distribucion anormal del estrés que distorsiona en gran

medida la dptica corneal e incluso causara extrusion corneal.?40 243

Figura 15. Corte transversal obtenido en uno de nuestros sujetos de la muestra estudiada
analizados con tomografia de coherencia dptica de camara anterior, donde se muestra la
disposicion de los ICRS y la profundidad de implantacion.

- Ubicacion

Se realiza normalmente segin los nomogramas facilitados por los fabricantes o
por las adaptaciones sugeridas por algunos aparatos como el tomografo asistido
por camara rotatoria Scheimpflug Pentacam (Figura 16). Hay que tener muy en
cuenta que el efecto de los segmentos difiere entre corneas sanas y ectasicas.
Como norma general, al implantarse en el eje mas plano de la cérnea consiguen
un mayor efecto de aplanamiento en el eje mas curvo debido a la tension que

ejercen.

Figura 16. Seccion de la implantacion de un A-ICRS obtenido por la camara Scheimpflug del
sistema Pentacam en uno de nuestros sujetos analizados en el estudio.



- 3.4 Anillos asimétricos

Los ICRS asimétricos son una novedad en el ambito del tratamiento de la cérnea
ectasica. La principal diferencia entre los ICRS asimétricos y los anillos de

Ferrara, que actualmente estan en el mercado, es la progresividad del anillo.

Los anillos asimétricos que se incluyen en este trabajo son los AJL-PRO+®.
Estos surgen como una evolucién de los anillos tradicionales para el tratamiento
de ectasias en las que el segmento necesita una progresion de espesor debido
a la irregularidad de la cornea. Especificamente, tienen la misma seccion
triangular que los clasicos anillos de Ferrara. La modificacion consiste en la
introduccioén de una variacion del grosor y la anchura del segmento en una serie

de rangos (Figuras 17 y 18).
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Figura 17. Seccion que muestra la diferencia de espesor y base en los extremos del ICRS
asimétrico AJL-PRO+24

Se fabrican en dos modalidades segun la zona Optica de tratamiento; de 5,00
mm con 0.60 mm de base y de 6,00 mm con 0.80 mm de base. A su vez, estan
disponibles una gran variedad de longitudes de arco con el fin de poder
personalizar el tratamiento conforme a la configuracion corneal existente (90°,
120°, 140°, 150°, 160°, 180°, 210°, 300 °, 320 ° y 340 °). Ademas, se dispone de
varios espesores para la personalizacién también del efecto del segmento (0,15,
0,20, 0,25, 0,30y 0,35 mm).24

La modalidad de zona 6ptica 6,00 mm utilizada en el presente estudio, presenta
arcos de 160° y 210° con longitud apical de 6,40 o 6,70 mm, base variable de

0,60 a 0,80 mm, espesores variables de 0,15-0,25 y 0,15-0,30 mm y viceversa y



un orificio de 0,20 mm de diametro en cada uno de los extremos para su

manejo. (Figura 18).
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0.25/0.30 mm

Figura 18. Geometria de los ICRS asimétricos. Cortesia del Dr. Garcia de Oteyza %

Para el disefio y calculo de la zona de implantacion se emplean nomogramas
especialmente disefados para la personalizacion de cada caso en base a la
experiencia de anos con este tipo de dispositivo. Estos nomograma distan
mucho de los primeros nomogramas empleados en los que el implante de uno o

dos segmentos de anillo se realizaba conforme a reglas empiricas. 24 247

- 3.5 Tratamiento quirurgico del KC con ICRS

Los anillos Keraring, implantados con zona optica de 6,00 mm, han sido los
utilizados en este trabajo como ICRS convencionales y los AJL-PRO+ como
asimétricos para la misma zona pupilar.244 246 | a superficie posterior plana de
ambos junto a su seccion piramidal, en forma de triangulo isdsceles, inducen

un efecto prismatico con idea de reducir el deslumbramiento.

A pesar del aceptable confort visual diurno de los anillos de 5,00 mm, los
pacientes refirieron perturbaciones visuales como deslumbramiento, halos y
vision fluctuante, mas acuciados durante la noche.'?® 1% Hamdi et al.'””
indicaron que dichas perturbaciones probablemente estuvieron relacionadas
con los cambios en la cérnea paracentral, el efecto de aplanamiento mayor era
en los 3,00 mm centrales, pero los cambios paracentrales eran responsables de
los defectos residuales que no eran tan efectivos como en la cornea central tras

la cirugia. Sin embargo, a pesar de la mejoria de las HOA, el efecto negativo de



la implantacion mas central es la mayor superposicion sobre la pupila

midriatica.24!> 248

Es sabido que la implantacién de los anillos mas paracentral reduce la accion
de regularizacion superficial buscada, como demostraron Kubaloglu et al.?* al
comparar los resultados de Keraring implantados a 5,00 mm con Intacs
implantados a 7,00 mm. Debido a estos se plantea el dilema de utilizar anillos
de diametros de 5,00 mm que son mas efectivos en los 3,00 mm centrales, a
pesar de sufrir mayor superposicion y sus consecuencias, como son pérdida de
contraste y degradacion de la imagen en condiciones midriaticas, o utilizar
diametros mayores con menores secuelas de degradacion mesopica, pero con
menor efectividad central. Por estas razones, los fabricantes también han

realizado disefos para ser implantados a 5,50 0 6,00 mm.

- 3.5.1 Proceso quirargico

Existen dos sistemas de implantacion que Unicamente difieren en la técnica de
la realizacion de los tuneles intraestromales: técnica manual y técnica asistida

por el laser de femtosegundo.?*°

En la modalidad asistida con laser, el tunel se realiza mediante pulsos
programados de gran magnitud, alternados con pulsos de menor energia que
produce la separacion del tejido sin quemaduras en los tejidos contiguos. Con
esta técnica se ha simplificado la realizacidn de los tuneles, permitiendo optar
por diferentes zonas oOpticas, ajustar su profundidad y mejorar el pronostico

quirdrgico.?"

La técnica utilizada si influye en el efecto de los implantes, ya que un tunel
mas ancho producira un efecto menor que uno mas estrecho. Pero la mayor
diferencia entre la técnica manual o asistida por laser de femtosegundo
dependera de la habilidad y experiencia del cirujano.' 229 252, 253 | os
fabricantes y cirujanos a partir de los datos preoperatorios han generado unos
criterios de implantacion basados en los nomogramas especificos de cada
producto con intencién de mejorar la prediccion en el resultado quirdrgico. No

obstante, para hacerla mas predecible, también habria que tener en cuenta



otros factores como la queratometria y la histéresis corneal (CH) asi como el
factor de resistencia corneal (CRF), que estan alterados en los casos de KC

especialmente en los casos avanzados.?>

También la previsibilidad podria mejorarse mediante el uso de modelos
matematicos y el conocimiento de otros factores pronosticos para el éxito,
como el uso de nomogramas tangenciales basados en los mapas de elevacion
en lugar de axiales,?>> que permitiria una mayor personalizacion y seleccion del
paciente.?® Algunos estudios muestran una estabilizacion tanto de la superficie
como de la refraccion a los tres meses,>* 257 pero remarcan que algunas corneas
implantadas sufren alteraciones opticas con el tiempo incluso tras la cirugia y
proponen el posible tratamiento mediante Cross-linking tras 1 mes de la
implantacion debido a la variacion de sus propiedades biomecanicas para

procurar la estabilizacion de sus parametros.

Estudios con seguimientos a 3 meses con amplias muestras recomiendan, las
visitas de seguimiento constantes a intervalos cercanos por la inestabilidad de
parametros y la mayor frecuencia de complicaciones en una etapa temprana, e
incluso, un periodo de observacion postoperatorio aun mas largo.?*® Vega-
Estrada et al.2°®> mostraron que los cambios generados resultaron significativos
tras 6 meses de la implantacion, aunque entre los 6 meses y los 5 anos tras la

cirugia, no hubo diferencia significativa en ninguno de los factores medidos.

En seguimientos realizados a 1 ano y superiores, incluyendo un estudio
pediatrico a 5 anos (donde cabria esperar mas variabilidad por la evolucion de
la ectasia en esa edad); en las visitas de seguimiento, las agudezas visuales, los
errores de refraccion residuales y las HOA contrastados a los 6 meses, 1, 3y 5
anos después de la operacion, se mantuvieron estables a partir de los 6
meses. ' Otros estudios similares, arrojan resultados de estabilidad refractiva
y estructural sin complicaciones en adaptaciones a 5 anos con ICRS de base

triangular como los incluidos en nuestro estudio?>%-261



- 3.5.2 Eleccion de los ICRS

Para cada caso concreto se debe elegir el tipo de segmento, la longitud, el
grosor, el nUmero y la ubicacion de estos. Esta seleccion se hara en funcion de
los nomogramas de cada tipo de segmento facilitados por el fabricante. De
cualquier modo, la estrategia en la eleccion de implantes de ICRS utilizada por
cada cirujano, estara basada ademas del nomograma también en otros factores
como agudeza visual, refraccion, topografia, asfericidad o aberrometria, dando

mayor importancia a uno u otro factor segun criterio del cirujano.?°%2%, 259

Las estrategias de eleccion, utilizadas para los segmentos triangulares, que son
los que nos ocupan dependeran de: la asimetria corneal, la asfericidad (Q), el
astigmatismo topografico, la paquimetria, la queratometria la localizacion de
la irregularidad o el tipo de KC respecto al eje de referencia. La incision para
realizar el tunel que guiara el implante de los segmentos debe realizarse en el

eje del meridiano mas curvo de la topografia corneal. "> 217, 246, 255, 256, 262

- Nomograma utilizados para la insercion de los ICRS.?%3

Se calcula el eje del implante, la zona oOptica, la longitud de arco y el espesor
de los segmentos, teniendo en cuenta la cantidad y el eje del astigmatismo
topografico, la diferencia entre este y el eje comatico, la distancia entre el
centro pupilar y el vértice del cono, el espesor minimo en la zona del implante
y la asfericidad (Figura 19). El inconveniente principal del uso de nhomogramas,
es el caracter empirico, basado generalmente en datos clinicos no publicados
ni contrastados por parte del fabricante cuando deberian estar basados en
modelos matematicos mas precisos en el efecto de los ICRS sobre la ectasia. '
A pesar de ello, sabemos que como regla general, independientemente de los
nomogramas, los mejores resultados para la implantacion de ICRS se lograron
cuando la diferencia entre el cilindro refractivo y topografico no superé 15° de
separacion de ahi el resultado sea tan variable segin cada fenotipo. También
el resultado fue mas satisfactorio cuando la insercion se realiza al 80% de

profundidad corneal. "> 23
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Cortesia Dr. Diaz Valle.

- 3.5.3 Complicaciones

Complicaciones quirurgicas.?'!> 250, 259

- Perforacion corneal. Para evitarlo es importante conocer el valor de la

Complicaciones postoperatorias.'> 129 211, 225, 263

paquimetria minima en el punto de la insercion.

Dificultad del tallado del tunel.
Colocacion descentrada de los ICRS.

Migracion o extrusion parcial o total de los segmentos.

Tapones epiteliales en la incision.
Infeccion.
Edema corneal persistente.

Depositos perianulares.

Neovascularizacion generalmente perianular.
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= Fluctuaciones visuales o sin mejora visual.

- Correccion refractiva insuficiente.

Las principales causas de queja post operatoria por parte del paciente fueron:
deslumbramiento, halos, vision fluctuante, neovascularizacion, sensacion de
cuerpo extrano o dolor. La tasa de porcentaje de explantacion fue muy variable
segun cirujanos, no obstante, en resultados reportados por especialistas con
un alto numero de implantaciones (2.124 ojos), se obtuvo una tasa de

explantacion entre 0% y 1,40%'%°

Gracias al avance de técnicas de monitorizacion del efecto inducido por los
implantes ( Figura 20) y precisamente por ser una técnica aditiva eficaz en la
mejora de la calidad visual en el KC, con escasas complicaciones
postoperatorias y con posibilidad de explantacion; los pacientes valoran
generalmente la implantacion como positiva. Autores como Paranhos et al. 264
en estudios prospectivos evaluaron el impacto del implante de ICRS en la
calidad de vida de los pacientes con queratoconos afirmando que este, no solo
mejora las métricas cuantitativas como la agudeza visual y la refraccion, sino

que también tiene un impacto positivo en la calidad de vida de los pacientes.
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JUSTIFICACION, HIPOTESIS Y OBJETIVOS
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1- JUSTIFICACION

Estudios previos tras la implantacion de ICRS se han centrado principalmente
en los cambios estructurales que se producen y han valorado como medida
principal de la calidad visual la toma de agudeza visual en condiciones fotdpicas
de alto contraste AV-AC. Sin embargo, pocos estudios se han llevado a cabo
para evaluar la funcion visual en otras condiciones que resultan habituales como

la baja luminancia o para diferentes niveles de contraste.

En estas circunstancias el paciente con KC es precisamente donde presenta una
mayor pérdida de calidad visual, resultando en muchos casos incapacitante para
actividades habituales como pasear o conducir por la noche o en el ocaso. %
189 Ademas, en condiciones mesopicas es donde nuestra pupila alcanza mayor
diametro provocando una disminucion de la profundidad focal, de la AV y de la
SC. Si a todo esto le afadimos las caracteristicas propias de pacientes de KC
como son: aumento de la aberracion ligado al aumento pupilar, ademas de la
degradacion estructural y de transparencia y la mayor dispersion de luz,
podemos plantear que estos factores tienen un papel activo en la pérdida de
calidad visual y la percepcion de halos que en muchos casos refieren los

pacientes. 74 265

Poco se ha estudiado también sobre la funcion visual en distintas condiciones
de luminancia y contraste tras la implantacion de ICRS con zona 6ptica de 6,00
mm. Los estudios que abordaban la calidad visual realizados hasta la actualidad
utilizaban ICRS adaptados en torno a una zona pupilar de 5,00 mm de
diametro'’? postulando que éstos podian interactuar en la funcion visual por la
superposicion sobre la pupila midriatica.'® Ademas raramente se ha estudiado
la funcion visual en relacion a los diferentes diametros pupilares, lo cual es una
importante variable en la practica clinica y en el rendimiento visual de los ojos

con KC.



Los cambios evolutivos del KC se manifiestan tanto en la curvatura corneal
anterior como en la posterior, siendo esta obviada en antiguos estudios. Por lo
tanto, se hace necesario el estudio pormenorizado de los aspectos topométricos
y aberrométricos de ambas superficies y su relacion con los cambios refractivos
y de funcion visual para poder identificar los factores que intervienen en los
cambios inducidos por los implantes, asi como contar una clasificacion previa a

su implantacion que englobe a todos estos factores. 26

La implantacién con ICRS procura la regularizacion de la superficie y la
correspondiente disminucion de las HOA. Sin embargo, la irregularidad
superficial habitualmente sigue siendo significativa tras la cirugia, sobre todo
si analizamos la zona corneal paracentral.?¢’ Hasta la actualidad no existen
apenas estudios que evallen la eficacia de la implantacion de ICRS con 6,00
mm de zona optica y que los comparen con ICRS asimétricos de misma zona
optica y los que existen han sido parcialmente realizados sobre algun tipo
concreto de fenotipo con una Unica medida posterior a la implantacion.26®
Tampoco existen estudios que evallen la efectividad de los anillos asimétricos

en diferentes condiciones de luminosidad y contraste.26% 270



2- HIPOTESIS

La implantacion de ICRS con zona oOptica de 6,00 mm, regularizan la superficie
corneal y por ende mejora la funcidon visual en condiciones fotdpicas y
mesopicas. La utilizacion de |ICRS asimétricos permite una mayor
personalizacion del tratamiento quirdrgico que redunda en una mayor
regularizacion y también en una mejora de las capacidades visuales citadas. La
ubicacién mas periférica de los ICRS actuales respecto a los implantados a 5,00
mm, disminuye su efecto negativo en factores relacionados con la superposicion
pupilar como el deslumbramiento y mejora la funcion visual en condiciones

mesopicas.
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3 OBJETIVO PRINCIPAL

Analizar los cambios refractivos, morfoldgicos, aberrométricos y de funcion
visual con distintas condiciones de luminosidad y contraste, en ojos afectados
con queratocono; previos, tras 3 meses, y tras 6 meses de implantacion de ICRS

Keraring® con zona oOptica de 6,00 mm simétricos y asimétricos.

- 3.1 Objetivos especificos

1. Valorar los cambios refractivos producidos tras la implantacion.

2. Valorar la variacion queratométrica y de asfericidad.

3. Analizar las diferencias paquimétricas y la posicion del apex corneal, tras
la implantacion.

4. Valorar las modificaciones en los indices de asimetria corneal.

5. Estudiar los cambios en el poder refractivo corneal.

6. Analizar los cambios aberrométricos de alto orden (HOA) en la superficie
anterior y posterior de la coérnea.

7. Analizar los cambios en condiciones fotdpicas y mesopicas en la agudeza
visual de alto contraste (AV-AC), la agudeza visual de bajo contraste (AV-
BC) y la sensibilidad al contraste (SC).

8. Comparar los resultados obtenidos con los reportados anteriormente con
ICRS implantados con 5,00 mm de zona optica.

9. Valorar la relacion existente entre los cambios morfologicos y
aberrométricos inducidos por el implante y las variaciones producidas

sobre la funcion visual en las distintas condiciones analizadas.
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MUESTRA, MATERIAL Y METODOS
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1- _MUESTRA

Este estudio experimental y prospectivo, se adhiere a la legislacion espanola y
a los criterios de la Declaracion de Helsinki de 1964, renovada y revisada por
Gltima vez en 2013. El Comité Etico del Hospital Clinico San Carlos aprobo el
protocolo del estudio con fecha 4 de enero 2017 y expediente 16/564-E

(Anexos).

Los pacientes fueron diagnosticados de KC en la Unidad de Superficie e
Inflamacion Ocular (USIO) del Hospital Clinico San Carlos, en donde se les
ofrecio la participacion en el estudio. Participaron voluntariamente y tuvieron
la posibilidad de abandono cuando lo desearan sin justificacion. Todos ellos
firmaron un consentimiento informado en el cual se les explicaba la naturaleza
y el procedimiento de esta investigacion (Anexos). No se recibid ni se ofrecio

ninguna compensacion econdémica por las sucesivas consultas.

La muestra inicial estuvo compuesta por 63 ojos de 54 pacientes, 4 de los
pacientes fueron posteriormente excluidos del estudio: 1 de ellos por deterioro
corneal postquirdrgico, otros 2 tras extrusion de los segmentos y 1 tras
inconformidad subjetiva con su refraccion tras inversion perpendicular del eje
refractivo y que optd voluntariamente por la retirada de los ICRS. Tras la
insercion y el control post operatorio, varios pacientes no realizaron el
seguimiento a 6 meses bien por discontinuacion, ya que en muchos casos eran
desplazados de otras provincias y continuaron las revisiones en estas o bien
porque eran inmigrantes y en ese periodo volvieron a su pais de origen.
Finalmente, 48 pacientes: 25 hombres y 23 mujeres entre 14y 59 anos (32,4 +
12,0), concluyeron el seguimiento a 6 meses. Implantados satisfactoriamente,
resulté un total de 50 ojos implantados con los dos tipos diferentes de anillos

(32 ICRS-S (simétricos) y 18 ICRS-A (asimétricos) y seguimiento a 6 meses.



Los ojos fueron gradados segun la clasificacion ABCD Belin-Ambrosio (Tabla 1)
a partir de los datos medidos con el sistema Pentacam. Como se propuso
realizar la comparacion de dos tipos diferentes de ICRS se decidio evaluar si la
muestra tenia una distribucion similar en cuanto al grado de KC previo y

también cuantificar el grado del que se disponia en el total de la muestra.

La eleccion del tipo de ICRS implantado a cada paciente, se realizd por
indicacion del cirujano con criterio de mejora clinica. Ademas, en colaboracion
con el fabricante se fueron valorando segun los nomogramas de adaptacion y
criterio de este a lo largo del estudio, en qué tipologia o fenotipo de paciente
era mas adecuado implantar un tipo u otro. El examinador no influyd en la
eleccion del tipo de ICRS a implantar, ni fue consciente de en qué grado de la
clasificacion se encontraba este, ya que este analisis se realizd a posteriori.
También para el disefo especifico de cada implante, el fabricante realiz6 a su

criterio la medida y la asimetria si era el caso, propia de cada uno.

Todas las pruebas y analisis se realizaron por un Unico medidor (el doctorando
Rafael Bella Gala), en las salas 150 y 184 de la Unidad de Superficie e
Inflamacion Ocular del Hospital Clinico Universitario de San Carlos de Madrid.
En primer lugar 1 semana antes de la cirugia, posteriormente 3 meses tras la
implantacion de los ICRS, y finalmente posterior a los 6 meses de la

implantacion.

- Criterios de inclusion

e Ojos diagnosticados de KC, con indicacion quirlrgica para la
implantacion de anillos intraestromales.

e Cornea central sin cicatrices, transparente y con AV-AC compensada en
condiciones fotopicas igual o mejor a 1,00 logMAR.

e Radios queratométricos con potencia didptrica no superior a 65,00 D.

e Espesor corneal minimo mayor de 350 um y un espesor corneal igual o
mayor a 400 um en la zona de la implantacion de los ICRS.



Criterios de exclusion

Alta degradacion estructural con pérdida de transparencia o que indique
la intervencion quirdrgica mediante queratoplastia.

Patologia ocular diferente al queratocono o enfermedad sistémica con
repercusion ocular.

Cirugia ocular previa.
Tratamiento farmacoldgico con repercusion ocular.
Cualquier enfermedad autoinmune o del sistema conectivo.

Conteo endotelial menor de 2000 células/mm?Z.
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2- MATERIAL

Camara Scheimpflug Pentacam®

Es un instrumento de diagnostico ocular constituido por una camara
Scheimpflug tridimensional giratoria que mide 25.000 puntos de elevacion para
poder calcular con exactitud la topografia corneal. Durante 2 segundos el
instrumento toma 50 imagenes sobre una rotacion de 180°. Las imagenes
obtenidas son digitalizadas e informatizadas para obtener una representacion
de los datos a partir de mapas siguiendo una escala de colores. El sistema de
camara Scheimpflug Pentacam es considerado el instrumento de referencia
para analisis de segmento anterior. La escala de colores que se utilizara, es la

escala desarrollada por la Universidad del Estado de Luisiana.

- Tomografia corneal con sistema Pentacam®

El sistema Pentacam utilizado en este estudio, esta basado en la medida de la
elevacion corneal, empleando el principio de Scheimpflug. Este capta multiples
cortes seccionales tridimensionales del segmento anterior de la cdrnea
mediante una camara rotatoria que gira 360°, realizando 50 medidas en el giro
completo en un tiempo de 2 segundos, mientras que una segunda camara realiza
un seguimiento ocular o “eye tracking” para evitar falta de alineamiento con
el 0jo.'? Las medidas son digitalizadas y transferidas a un software que calcula

un modelo tridimensional completo del segmento anterior del ojo. '3

Figura 21. Izq. Camara Pentacam Scheimpflug. Dcha. Sistema Pentacam usado en nuestro

estudio



La evolucioén de los tomografos y su complemento con otras funciones de analisis
y observacion permiten ademas realizar analisis de Zernike para el calculo de
los valores y su representacion de las aberraciones de ambas superficies

corneales.

- Mapas principales

El sistema Pentacam ofrece distintos tipos de mapas o representaciones, que
podemos dividir en mapas de curvatura, de elevacion, de grosor corneal y

refractivos.

- Mapas de curvatura

Representan el valor de la curvatura en cada punto de la cérnea.

e Mapa de curvatura sagital o axial

Las medidas de la potencia o el radio corneal se miden con relacion al centro
de la cornea, asumiendo la esfericidad de esta, mide la curvatura en un punto

concreto de la superficie prolongando el eje de curvatura hasta el eje optico.

- ICurvatura Sagital [Posterior]
]

Q

Smm

| I T

Figura 22. Mapas de curvatura axial o sagital de las superficies anterior y posterior.

Su falta de exactitud radica en la asuncion de la esfericidad corneal, y aunque
la cornea es cuasi esférica en los 3,00 mm centrales, donde se muestran como
mapas precisos y muy sensibles, seglin nos alejamos hacia zonas periféricas se

produce un cambio de geometria a asférica, con lo que los calculos de radios
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de curvatura periféricos se vuelven menos fiables. Por lo tanto, son mapas poco

precisos para evaluar corneas irregulares, como cérneas con ectasias y KC.

e Mapa de curvatura tangencial

El radio de curvatura y la potencia se miden localmente respecto a una
tangente en ese punto concreto, independientemente del centro del eje
de referencia. En este tipo de analisis la sensibilidad en zonas periféricas
es extrema, sin embargo, en zonas centrales pierde eficacia y precision,

se muestra mas especifico para la valoracion de ectasias o queratoconos.
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Figura 23. Mapa de curvatura tangencia de la superficie anterior de un paciente con KC incluido
en nuestro estudio. El sistema Pentacam permite la visualizacion de datos, en este caso de
superficie anterior, posterior y paquimetria entre otros (Izq.) a la vez que una rapida evaluacion
visual de la topografia corneal (Dcha.).

- Mapa de elevacion

Los valores de elevacion de las superficies anterior y posterior de la cérnea se
calculan con respecto la esfera de referencia calculada por el software del
sistema. Esta esfera de referencia (BFS), comentada ya en el apartado 1.3. Se
ajusta a la superficie que se esta midiendo en ese momento, incluso puede
diferir de la esfera de referencia de ambas superficies. También se puede
configurar a necesidad del examinador una BFS determinada con un radio,

diametro o incluso forma geométrica, con el fin de evaluar distintas



irregularidades de forma mas especifica. Se considera que todos los puntos por
encima de esa BFS son valores positivos, los que se encuentran por debajo de
ella son valores negativos y los que coinciden se representan como cero. Los

valores de elevacion se miden en micras (um).

Figura 24. Mapas de elevacion de las superficies anterior y posterior

- Mapa de paquimetria

Estima el grosor de la cornea a partir de la diferencia de la elevacion en cada

punto de las superficies anterior y posterior de la cornea.

Figura 25. Mapa paquimeétrico o de espesor corneal

- Mapas refractivos

Calculados a partir del mapa axial, aplicando el indice de refraccion estimado

n = 1,3375, por medio de la regla de Snell se obtiene el radio de curvatura en
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dioptrias para cada punto. Aplicando esta formula a los calculos de cara
anterior y posterior de la cornea y el grosor corneal se obtienen los mapas de

poder corneal.

e Mapa de poder sagital o axial

Este mapa utiliza la formula para el calculo del poder refractivo desde los
valores de curvatura corneal anterior. El mapa es similar al obtenido en

topografos que usan el disco de Placido.

e Mapa de poder refractivo

Utiliza solo datos de la curvatura de la superficie anterior, al igual que el

anterior, pero ademas tiene en cuenta la aberracion esférica de la cornea.

e Poder neto verdadero (TNP True Net Power)

Toma valores de las superficies anterior y posterior de la cérnea. Se calcula el
poder refractivo de la cara anterior con el indice de la cornea (Ncsmea = 1,376)
y el poder refractivo de la cara posterior con el indice del humor acuso (Nacuoso
=1,336)

e Mapa de poder de lectura queratométrica equivalente

Este mapa calcula los valores de queratometria equivalentes teniendo en
cuenta los efectos opticos refractivos (aberracion esférica de la cornea), de las
superficies anterior y posterior y del indice de refraccion en las formulas de

calculo de la potencia refractiva de las lentes intraoculares (LIO).

e Mapa de poder corneal refractivo total (TCRP)

Estima la potencia corneal mas realista, teniendo en cuenta el poder refractivo
de las superficies anterior y posterior de la cornea, el espesor corneal y la ley
de refraccion de Snell, considerando ademas la aberracion esférica. Debido a
las diferencias puntuales de grosor corneal, la cara anterior y posterior tiene
planos principales que se localizan en puntos diferentes, por esto también tiene
en cuenta la pendiente de la superficie corneal anterior y posterior y la

localizacion exacta de la refraccion.



Se suele analizar descomponiendo su valor en los ejes mas plano TCRP K1 y mas

curvo TCRP K2 respectivamente. Datos que utilizaremos en nuestro analisis.

[Total Corneal Refractive Power

Figura 26. Mapa de potencia refractiva total corneal (TCRP).

Datos numéricos'3°

En la pantalla principal de analisis de Pentacam se representan los cuatro mapas
refractivos principales: mapa de curvatura sagital anterior, mapas de elevacion
anterior y posterior y mapa de grosor. En esta se presentan datos numeéricos de
la superficie anterior y posterior corneal (Figura 27) con sus abreviaturas.
Definimos a continuacion los principales datos que utilizaremos en nuestro
estudio:

K1: Potencia /radio de curvatura mas plano. Expresado en Dioptrias (D)

/ milimetros (mm).

- K2: Potencia / radio de curvatura mas curvo. Expresado en Dioptrias

(D) / milimetros (mm).

- Eje: El eje del astigmatismo corneal central. Se muestra una
representacion ajustable por el operador donde se muestra el eje mas

curvo (en rojo) y el mas plano (en azul).

- Astig.: Astigmatismo en cérnea central. Diferencia entre la potencia del

eje mas plano (K1) y el mas curvo (K2). Expresado en Dioptrias (D).



- Q: Asfericidad o valor de forma. Se puede seleccionar este valor en mm
desde 4,00 hasta 10,00 mm centrales o en grados (°) desde 20° hasta 40°.
En el analisis topométrico disponible en el sistema, se puede obtener
este valor medio en cara anterior y posterior y para los milimetros o
grados centrales que seleccione el operador ademas de en los cuatro

cuadrantes por separado (nasal, temporal, inferior y superior)

Cornea anterior Comea posterior
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Figura 27. Datos numéricos queratométricos de las superficies anterior y posterior presentes en
el comando de la pantalla de sistema Pentacam.

Todos estos valores se presentan para las superficies anterior y posterior de la
cornea, excepto el valor de potencia maxima, que soélo se presenta para la
superficie anterior. Los valores de curvatura mas plana (K1) y mas curva (K2)
siempre son ortogonales incluso en corneas irregulares, en estos casos estima
una ortogonalidad ideal que en nuestro estudio realmente no existe.

Hay puntos que se estiman importantes para la interpretacion que se muestran

con simbolos (Figura 28):

Paqui: “[mm]  y[mm)
Centro pupila: — + |552 pm 023 [0o1
Paqui. dpex: - |554 um {000 0.00
Posicidn mas final |543 pm [+0.88 [-095
K Max. (Front): (445D [+0.07  [+0.34

Figura 28. Datos numéricos paquimétricos presentes en el comando de la pantalla de sistema
Pentacam.

Paquimetria en el apex (Pachy apex): Muestra el grosor corneal en el apex, en

micras (um). Tomando este como el origen de las coordenadas, la X para el



horizontal y la Y para el vertical. A partir de este punto se localizan los
siguientes puntos.
- Paquimetria en el centro pupilar: Grosor corneal en el centro pupilar en

micras (um).

- Paquimetria en el punto mas delgado (Pachy min): Grosor corneal en el

punto mas delgado expresado en micras (um).

- Posicion mas fina: Corresponde a las coordenadas, “x” (PminX) e “y”

(PminY) de posicion del apex utilizada en el estudio.

Mapas aberrométricos

Los topografos corneales, permiten medir y calcular las aberraciones corneales
y estimar la contribucion en estas de la cornea y el cristalino. El sistema
Pentacam analiza los datos de elevacion de las superficies anterior y posterior
de la cornea y transforma estos en polinomios de Zernike gracias al software,
permite visualizar cada polinomio por separado en un mapa aberrométrico

total.

Las aberraciones corneales son distintas para cada individuo y varian en funcion
del tamano pupilar, la excentricidad de la retina y la edad del paciente. Estas
son directamente proporcionales al tamano pupilar.?’! El método estandar para
representar el error de frente de ondas de un sistema optico es a través de los
polinomios de Zernike (Figura 29) y que se describiran mas ampliamente en el
siguiente apartado. En el sistema Pentacam se ordenan como se representan
habitualmente, en forma de piramide y se esquematiza como Z ,™, expresando

la cuantia como un subindice en micras.

Cada polinomio simboliza una forma geométrica dentro de la piramide, cada
fila corresponde a un orden (“n”) y cada columna a una frecuencia (“m”).
Cuanto mas arriba y centrada en la piramide se encuentre la aberracion, mas

importancia tiene en el deterioro de la calidad visual de la imagen y menor las



mas periféricas e inferiores. En los casos de KC, se presta especial atencion a

las aberraciones desde n=3 hasta n=5, donde estas se ven mas alteradas.
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Figura 29. Representacion de polinomios de Zernike en sistema Pentacam.

indices de irregularidad y asimetria

Especificamente sobre el sistema Pentacam se han desarrollado una serie de
indices de irregularidad y asimetria de la superficie anterior para la

clasificacion y evaluacion de patologias y ectasias corneales como son:

ISV: indice de variacion de la superficie. Se calcula a partir de la desviacion
estandar de la curvatura media de los radios sagitales corneales individuales.
Expresion de la irregularidad de la superficie corneal. No tiene unidades.

IVA: indice de asimetria vertical. Se calcula como la diferencia media entre la
curvatura corneal superior e inferior. Valor de la asimetria de curvatura
respecto al meridiano horizontal. Expresado en milimetros.

Kl: indice de queratocono. Expresa la relacion entre los valores medios de

radio en el segmento superior e inferior. No tiene unidades.



CKI: indice central de queratocono. Muestra la relacion entre los valores
medios de los radios de un anillo periférico dividido entre los de un anillo
central. No tiene unidades

IHA: indice de asimetria en altura. Se calcula como la diferencia media entre
los valores de altura con mayor elevacion menos los de menor elevacion respeto
al eje horizontal. Este indice, es sensible para determinar la elevacion corneal.
Expresado en micras.

IHD: indice de descentramiento en altura. Se calcula a partir de un analisis
de Fourier como el grado de descentramiento de elevacion en la direccion

vertical calculado sobre un anillo central. Expresado en micras.

Los indices de irregularidad corneal se han propuesto como un parametro
importante en la clasificacion y evolucion del KC y de otras ectasias y de las
modificaciones inducidas por la implantacion de S-ICRS. 87> 272:274 | os estudios
realizados por Hashemi?’> y Neuhann®’ proponen ademas una combinacion de
varios de estos indices para la deteccion del KC. Entre estos, el indice de
asimetria vertical (IVA) fue el mejor valorado cuya sensibilidad y especificidad
fueron 87,50% y 96,30% para la deteccion del KC. Sin embargo, se recomendd
utilizar una combinacién de indices de asimetria que incluy6 el indice de
queratocono (KI) y la paquimetria minima (Pachy min) para un mejor

diagnostico.?’?

- Aberrometro KR-1W®

Fabricado por Topcon Corp. (Tokio, Japan) como un sistema Hartmann-Shack
de doble paso, analiza el frente de onda generado por un emisor y su paso a
través de los medios oculares, determinando la aberracion ocular,
cuantificando la perturbacion de la senal estimada propia de la cornea y
también la inducida por el paso de los medios oculares. Estos valores los analiza
con la pupila real del paciente en condiciones fotdpicas y mesopicas, por esta
razon es muy Util para analizar las caracteristicas corneales y oculares en estas

dos condiciones diferentes. Este aparato fue utilizado para realizar la media de



3 medidas pupilares, ya que la precision para pupila fotopica y mesopica es muy
alta, llegando a ser de 2 centésimas de milimetro para ambas condiciones.

Figura 30. Aberrometro KR - 1W. Utilizado en este estudio.

- Test logaritmico ETDRS®

Test de progresion logaritmica ETDRS fabricado por Precision Vision, EE.UU."
es un optotipo basado en el Early Treatment Diabetic Retinopathy Study,
constituido por 5 letras/linea de optotipo (ratio de progresion 0,10 unidades
logaritmicas).2’¢ Dicho test se caracteriza porque todas las letras tienen una
legibilidad similar, todas las lineas del optotipo presentan el mismo nimero de
letras y el espacio horizontal entre las letras es igual en anchura y el espacio

vertical entre las lineas es igual la altura de las letras de la linea
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Figura 31. Test logaritmico ETDRS. Utilizado en este estudio.



- Test Pelli-Robson®

Fabricado por Clement Clarke International, R.U.""? Es un test homologado y
utilizado para la medida de la SC con frecuencias espaciales bajas. Consta de 8
lineas de letras, cada linea presenta 6 letras. Cada grupo de 3 letras es
denominado triplete. El contraste disminuye de manera decreciente desde el
primer triplete de letras, presentando el primer triplete a la izquierda un
contraste del 100% y el ultimo triplete de letras a la derecha un contraste bajo
de 0,6%. Para 1 metro de distancia la frecuencia espacial es aproximadamente

1 ciclo por grado.

VRS KDR
NHC

Figura 32. Test Pelli-Robson. Utilizado en este estudio.

- Microscopio especular Tomey EM 3000°

Instrumento que permite el estudio de la superficie corneal y la valoracion de
la densidad, el tamano y la forma de las células endoteliales de la cornea.
Ayuda a diagnosticar diferentes patologias corneales, ya sean distrofias o
degeneraciones, y a hacer una valoracion pre y post operatoria, entre otras
utilidades. En este trabajo se utilizo para realizar el conteo endotelial, como

criterio de inclusion/exclusion.



Figura 33. Microscopio especular Tomey EM3000® y pantalla de analisis de datos.
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3 METODOS

- 3.1 Técnica quirdrgica

La implantacion de los segmentos intracorneales con zona 6ptica de 6,00 mm
fue realizado bajo anestesia topica por el cirujano (R.C.S) usando la técnica
manual, segun el protocolo de la Unidad de Superficie e Inflamacion Ocular
(USIO) del Hospital Clinico San Carlos. Con esta técnica manual, la profundidad
precisa, las resecciones en tunel y las incisiones de entrada pueden no ser tan

reproducibles como en la cirugia asistida por laser de femtosegundo. 88 22°

El plano quirdrgico se determind a partir del nomograma corneal basado en la
posicion del cono, calculado a partir de los datos de la camara Pentacam y
siguiendo el nomograma recomendado por el fabricante, considerando también
las pautas recomendadas para cada fenotipo de KC publicadas por Fernandez-
Vega,?? interrelacionando el meridiano queratométrico mas plano, el eje
comatico y la asfericidad. El disefo de los A-ICRS se realiz6 de la misma manera,
aunque en este caso se contd con la colaboracion del fabricante en cuanto a las

indicaciones de grosor, seccion y longitud mejor segln cada caso quirurgico.

Figura 34. Bisturi de diamante, izq. y espatula de Suarez, dcha. (AJL Ophthalmic®©).

Dicho plano se traspuso junto al punto de entrada para la insercion sobre la
cornea ajustandolo al centrado pupilar. Marcando con un tampén la zona
decidida de incision e implantacion para la insercion de uno o mas segmentos.

A continuacion, con un bisturi de diamante calibrado en profundidad a un 70%



- 75% de la paquimetria corneal aproximadamente se realizd dicha incision,
(Figura 34 izq.). Para iniciar la entrada del tUnel se utilizo la espatula de Suarez,
(Figura 34 dcha.).

Posteriormente, se emplearon las espatulas disenadas por P. Ferrara (Figura
35izq.) para la realizacion del tunel, seguido de un disector circular con el que
se trazo el tlnel en su totalidad. Con el tinel completo se insertaron los anillos
intraestromales con la ayuda de la pinza de Albertazzi (Figura 35 dcha.). La
tunelacién e insercion del ICRS se realizé6 de la misma manera para ambos
implantes, aunque en el A-ICRS la insercion siempre se realiza comenzando por
el extremo de mayor grosor o seccion, cuya posicion calculada intenta coincidir

con la region de maxima accion.

Figura 35: Espatula de Ferrara, izq. y pinza Albertazzi, dcha. (AJL Ophthalmic®©.)

Finalmente se adapto6 una lente de contacto terapéutica a modo de vendaje.

El protocolo postoperatorio consistio en la administracion de colirio antibiotico
y colirio humectante hasta la epitelizacién, seguido por un tiempo variable de
tratamiento esteroideo topico. A las 24 horas se realizd una primera revision en
la que se valoro el estado corneal y el posicionamiento de los anillos, si este
era correcto, se retirdo la lente de contacto terapéutica y se mantuvo el
tratamiento humectante, antibiotico y esteroideo topico. A la semana se realizo
una nueva tomografia Pentacam, se valoro el estado y se mantuvo o redujo la
pauta farmacoldgica, segin el caso hasta la revision mensual. En la revision
mensual, si los resultados fueron satisfactorios, se suspendi6 el tratamiento
antibiotico, se redujo paulatinamente el antiinflamatorio y se mantuvo el

humectante.
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- 3.2 Medidas clinicas

Las medidas clinicas se realizaron respetando el mismo orden y protocolo en
cada una de las sucesivas visitas que se detalla en la posterior descripcion del
procedimiento y fueron realizadas las medidas topograficas, refraccion y

funcion visual.

- 3.2.1 Datos topograficos: queratometria, asfericidad y
paquimetria

La queratometria, asfericidad y paquimetria fueron medidas con la camara
rotatoria Scheimpflug Pentacam al igual que otros estudios previos sobre
queratocono.?’728" | as medidas se realizaron a todos los pacientes bajo luz
tenue con pupila fisioldgica sin dilatacion farmacologica, segln indicaciones del

manual del fabricante.

Los distintos datos topograficos fueron registrados en los 4,00 mm y 6,00 mm
centrales. La asfericidad (Q) fue evaluada en ambos en la superficie anterior
(Front) y ademas fue medida también en la superficie posterior (Back. El valor
del meridiano mas plano (K1) y el valor del meridiano mas curvo (K2) fueron
expresados en potencia (D) y medidos en ambas superficies para los 6,00 mm
centrales. El astigmatismo queratométrico (Astig) se calculé como la diferencia
entre K1 y K2 para la cara anterior (Front). Los valores de la curvatura en el
meridiano horizontal (Rh) y en el vertical (Rv) fueron expresados en milimetros
y medidos en los 4,00 mm centrales para ambas superficies. El poder refractivo
total corneal (TCRP) fue calculado para el eje mas plano (TCRP K1) y para el
eje mas curvo (TCRP K2) en potencia (D). La desviacion del apex corneal
respecto al centro pupilar en el eje horizontal fue registrada como valores
positivos respecto a la desviacidon nasal (PminX +nasal) y en el eje vertical
respecto a la desviacion superior (PminY +sup) para 4,00 mm y medidos
también en mm. La paquimetria fue medida en pm en el punto mas delgado
(Pachy min) y en el apex (Pachy apex). Los indices de irregularidad y asimetria
fueron calculados automaticamente por el sistema Pentacam para una zona de
8,00 mm.



Para analizar ambas superficies corneales recurrimos a la descomposicion del
frente de onda por medio de los polinomios de Zernike, mencionados
anteriormente. Los parametros que analizamos fueron del 3° al 6° orden en
ambas superficies, frontal y posterior de la cornea, (de Z3.3 a Z6.-6). El estudio
utilizé el uso de la letra Z seguido de doble indice con signo, para nombrar los
coeficientes y polinomios de Zernike recomendados por la “Optical Society of
America and Vision Science” a través de su grupo de trabajo sobre
estandarizacion de la nomenclatura. Para simplificar en su escritura hemos
escrito como primer indice el grado radial y a continuacion y separado por un
punto el grado azimutal. Los signos de los coeficientes de Zernike que no poseen
simetria bilateral, en los ojos izquierdos afectados por enantiomorfismo (Z2.-
2: astigmatismo primario oblicuo 45° Z3.1: coma horizontal; Z3.3: trefoil
oblicuo; Z4.-4: cuadrafoil oblicuo y Z4.-2: astigmatismo secundario oblicuo) se
invirtieron para permitir la comparacion entre estos y los ojos derechos.?82, 283
En los escasos pacientes que se realizé una implantacion binocular, se
consideraron ambos ojos porque la manifestacion y la progresion de la ectasia
tienen una gran variabilidad entre ambos y con elevada frecuencia, son

asimétricas entre los dos ojos del mismo sujeto.?%*

- 3.2.2 Refraccion

La refraccion difiere en algunos aspectos de la realizada habitualmente para un
ojo sano, dadas las caracteristicas especiales a tener en cuenta en ojos
aberrados como el KC. Para obtener los valores refractivos, se utilizaron unas
gafas de prueba junto a una caja de lentes oftalmicas. Se mantuvo la sala en
condiciones fotdépicas para obtener un diametro pupilar no midriatico,
limitando la cérnea cercana al eje visual. Se insté al paciente a describir la
poliopia monocular observada en el optotipo, de modo que a partir de su
tamano y orientacion se pudo inferir de forma aproximada el eje y la potencia
del cilindro. Los pasos de potencia dioptrica para que el paciente notase
diferencia en la percepcion del optotipo fue de 1,00 D, afinando + 0,50 D en el

resultado final.?®> Para poder ajustar mejor la refraccion cilindrica se



dispusieron de cilindros cruzados manuales adicionales de potencias + 0,50 D,
+ 1,00 D.

- 3.2.3 Funcion visual

El estudio de la funcion visual se realizo monocularmente tanto en condiciones
fotopicas (85 cd/m?) como mesodpicas (<3 cd/m?) midiendo la AV de alto (96 %)

y bajo contraste (10 %) junto a la SC.

Agudeza Visual

Habitualmente en los estudios que abordan la AV se suele medir la mejor
agudeza visual sin compensacion (AVSC). Este aspecto, aunque es (til para los
analisis de mejora en cirugia refractiva tras la cual podemos valorar la
necesidad o no de tener que compensar al paciente tras esta, en los estudios
de implantacion de ICRS es un parametro poco relevante desde el punto de vista
clinico. Histéricamente se ha utilizado por la inercia comentada anteriormente,
y también porque en la mayoria de los estudios realizados, éste parametro ha
tenido mejoras muy significativas, pero con escasa interpretacion clinica como

asi lo muestra el metaanalisis realizado por d Azy et al.'3>

La mayoria de los pacientes cuando acuden a la visita previa a la implantacion
portan gafas o lentes de contacto, en la mayoria de los casos con compensacion
de esfera de distinta cuantia y con compensaciones de cilindro en general
elevados, provocados por el KC. En muchos casos no obtienen una AV suficiente
a pesar de estar refraccionadas de una manera adecuada, debido sobre todo a
las altas aberraciones existentes en esta ectasia. Esta limitacion de AV con la
mejor compensacion posible suele ser la causa mas habitual para recurrir al

implante.®

En numerosos casos, también tras la implantacion del ICRS el paciente no
experimenta una mejora de AV sin compensacion, ya que la indicacion
terapéutica en esta patologia no es la reduccion refractiva, sino la

regularizacion de la estructura corneal patologica para intentar posteriormente



por medios refractivos o lentes de contacto, conseguir una mejor AV con

compensacion obtenida por la supuesta mejora en las HOA.

Por este motivo, el estudio de efectividad refractiva de los ICRS se debe
plantear como una comparativa entre los estados pre y post implantacion de la
mejor AV compensada conseguida por métodos refractivos convencionales, en
este caso, mediante compensacion en gafa de prueba como baremo para
cuantificarlo, aunque somos conscientes que para estos sujetos existen
métodos de compensacion mas efectivos tras la implantacion como
comentamos en el apartado de introduccion.'®: 28 Por este motivo, en
cualquier caso, cuando nos refiramos a la AV en este estudio. siempre sera esta
con la mejor compensacion posible en gafa de prueba independientemente que

esta sea AV-AC o AV-BC en distintas condiciones de iluminacion.

La AV se realizé monocularmente y se valord con una cabina retro iluminada
con un test ETDRS situada a 4,00 m. En condiciones fotopicas se mantuvo
encendida la luz de la sala. En condiciones mesopicas se consiguid el nivel
requerido usando un filtro de las mismas dimensiones de la carta situado entre
esta y las lamparas de la cabina, a la vez que se mantuvo apagada la luz de la
sala. Se utilizaron dos cartas de letras con agudezas visuales logMAR
comprendidas entre 1,00 y -0,03. Cada linea con un valor de 1,00 logMAR, esta
formada por cinco letras, por tanto, a cada letra se le asigna un valor de 0,02.
La carta ETDRS es un método valido, repetible y rapido de medir la AV como

han mostrado estudios previos.287-28

Dado que la cabina retro iluminada se situdé en un soporte vertical con ruedas,
fue posible su traslado desde los 4,00 m hacia el paciente. Los pacientes fueron
animados a leer cada letra incluso aunque estuvieran dudosos. En los casos en
que el paciente no pudo alcanzar una AV minima de 1,00 logMAR a 4,00 m, se
acerco el test a 2,00 m. Si tampoco conseguia dicha AV, se redujo de nuevo la
distancia a la mitad tantas veces como fuera necesario. Simultaneamente, se
ajusto el sistema de iluminacidon para que la luminancia sobre el test fuera

constante.



Al modificar la distancia del optotipo, se duplica el angulo subtendido por cada
letra. Asi, por ejemplo, variar el angulo de resolucion desde 1° (logMAR= 0,0)
a 2’ (lLogMAR= 0,3) supone un cambio de 0,3 logMAR en la medida de AV. Por
tanto, el resultado final debe ajustarse sumando 0,3 logMAR al valor impreso
en el test cuando éste sea observado a 2,00 m. Del mismo modo, el ajuste sera
de 0,60 logMAR para 1,00 my 0,9 logMAR para 0,50 m.

Sensibilidad al contraste

La medida de SC se realizd monocularmente tanto en condiciones fotopicas
como mesopicas con el test Pelli-Robson a la distancia de 1,00 m, con una
lampara proyectada sobre el test para mantener uniforme su iluminacion. En
condiciones fotopicas se mantuvo encendida la luz del gabinete y se apago en
las mesopicas. Este test es rapido, fiable y repetible.®? 193 Consiste en dieciséis
tripletes de letras de tamano 4,90 x 4,90 cm. Cuando se observan a 1,00 m las
letras subtienden 2,80° equivalentes a una AV de 20/270 Snellen y una
frecuencia espacial de aproximadamente 1 ciclo/grado.?’° En cada triplete las
letras tienen el mismo contraste y el contraste entre un triplete y su posterior
decrece un factor de 0,15 ud.log. en un rango total entre 0,00 y 2,25 ud.log.
La compensacion de la acomodacion se realizo situando ante el ojo una lente
de +1,00 D, aunque en el estudio de Mantyjarvi et al. no fue encontrada

diferencia en los resultados al anadir dicha lente.2%!

Para evitar que el sujeto memorizase las letras, se utilizaron dos cartas
diferentes aleatoriamente. Se animd a los pacientes a leer las letras, sin limite
de tiempo. Aunque los pacientes leian letra por letra, siguiendo las
instrucciones del test, el resultado obtenido fue la sensibilidad al contraste
correspondiente al ultimo triplete en el que al menos fueran vistas
correctamente 2 letras. Se permitio leer C como O y viceversa como resultado

valido. El resultado se anot6 en ud.log.



- 3.2.4 Medidas complementarias

Medida de la pupila midriatica

La pupila midriatica se midid6 con el aberrometro KR-W1 tras mantener 10
minutos al paciente con el gabinete en condiciones mesopicas. En cada
paciente, se situd el aparato sobre el ojo analizado mientras que el
contralateral permanecié abierto. El aparato realiza 3 medidas en condiciones
midriaticas y posteriormente mioticas y realiza una media aritmética, el
resultado se anotdé en mm. Quisimos valorar también si existian variaciones en
el diametro pupilar fotépico (D.Fot) y mesopico (D.Mes) en los diferentes tipos
de anillos y a lo largo de las diferentes medidas que realizamos en el tiempo,
ya que este es un factor que afecta de una manera significativa en las medidas

aberrométricas y de calidad visual.

Sistema Pentacam
. Examinador | Aberrometro | M. especular
Medidas
Zona (R.B.G) KR-1W Tomey EM 3000
3,00 mm [ 4,00 mm | 6,00 mm | 8,00 mm
central
Recuento endotelial X
Clasificacion Belin Ambrosio C AB D
Medidas refractivas X
Medida del diametro pupilar X
Medidas tomograficas a 6,00 mm X
Paquimetria y posicion del apex X
Medidas tomograficas a 4,00 mm X
indices de asimetria o irregularidad X
Aberraciones corneales X
Medidas de funcion visual X

Tabla 3. Esquema de las medidas realizadas en el estudio.

- 3.3 Procedimiento

A continuacion, se describe el procedimiento de las medidas clinicas pre y post
implantacion de ICRS. Los pacientes eran informados por el oftalmoélogo de la

cirugia a la que iban a ser sometidos, tras ser diagnosticados de KC en el



Hospital Clinico San Carlos, y tras haberse clasificado como caso idoneo para la

implantacion de ICRS.

Tras la firma del consentimiento informado quirdrgico se refirid para poder ser
incluido en el presente estudio y después de ser informado y firmar el
consentimiento informado especifico para este, se realizaron las primeras
medidas en la semana anterior a la cirugia. Tras 3 meses de la implantacion de
los ICRS y después de haber sido dado de alta y sin estar instilando ningln
farmaco ocular al menos 1 mes antes de la cita, se valoraron los cambios
topograficos y de la funcion visual. Posteriormente, se realizaron de nuevo las

mismas pruebas pasados al menos 6 meses desde la cirugia.

- 3.3.1 Protocolo pre y post implantacion de ICRS

Se realizo el protocolo de pruebas y toma de medidas en el orden que veremos

a continuacion:

Datos topograficos

Los datos topograficos de queratometria, cilindro queratométrico, asfericidad
y paquimetria minima fueron anotados a partir de las medidas obtenidas con

camara Scheimpflug Pentacam con iluminacion controlada.

Refraccion

Todos los ojos fueron graduados con gafas de prueba y caja de lentes y optotipo
de alto contrate ETDRS con la iluminacion de la sala encendida. A continuacion,
los valores de los vectores de potencia relativa M, JO y J45 fueron obtenidos
siendo:
M=S+C/2
JO = (- C/2) cos2a
J45 = (- C/2) sin2a

Donde S es la potencia de la esfera, C la potencia del cilindro, a el eje del

cilindro y J el astigmatismo vectorial de Jackson. M es la potencia del



equivalente esférico del error refractivo. JO es la potencia cilindrica situada
ortogonalmente a 90 y 180 grados y J45 es el valor del cilindro cruzado situado

a 45y 135 grados que representa el astigmatismo oblicuo.

Por su lado la magnitud Blur se definid6 como el vector de desenfoque y se
calculé como la raiz cuadrada de la suma de los cuadrados de M, JOy J45. Rhy
Rx son las descomposiciones del equivalente esférico (M) en el eje vertical y

horizontal respectivamente.

Medida de la funcion visual

En primer lugar, se adapté el gabinete a las condiciones de luminancia fotopica

realizandose las siguientes medidas:

1. AV-AC, AV-BC con el test ETDRS.
2. Sensibilidad al contraste con el test Pelli-Robson.

3. Medida de pupila miotica en las mismas condiciones de iluminacion

A continuacion, se ajusto el gabinete a condiciones de luminancia mesopicas y
se mantuvo al paciente adaptandose a este nivel de iluminacion al menos 10
minutos y tras cambiar aleatoriamente el test, se realizaron posteriormente las

siguientes medidas:

4. AV-ACy AV-BC.
5. SC.
6. Medida de la pupila midriatica en las mismas condiciones de

iluminacion.

Datos complementarios

En la primera visita pre-cirugia se asigno a cada ojo un grado de KC en la escala

ABCD Belin-Ambrosio y se valoré el estado de idoneidad o no para cirugia por



parte del cirujano a partir de los datos refractivos, topograficos vy

biomicroscopicos.

En el seguimiento a 3 meses y a 6 meses se repitio el protocolo en el mismo
orden por el mismo medidor y con las mismas condiciones de iluminacion
ambiente, los test de medida de AV y SC se alternaron aleatoriamente para

evitar un aprendizaje por parte del paciente.

- 3.4 Analisis estadistico

El analisis estadistico fue realizado usando el programa informatico
Statgraphics Centurion XIX (Statgraphics Technologies, Inc.). Los estadisticos
descriptivos de los datos cuantitativos incluyeron la media, el rango y la
desviacion estandar. La normalidad de los datos se comprobd con el test
Shapiro-Wilk. La prueba t de Student para grupos pareados con distribucion
normal fue utilizada para comparar los valores pre y post implantacion de ICRS
dentro de cada clasificacion de KC y en la muestra completa, y para comparar
los valores de funcion visual y refractivos. La comparacion de las mismas
variables entre los 3 tiempos de medida fue analizado con un ANOVA de medidas
repetidas para muestras normales o el test Kruskall-Wallis si las muestras no se
ajustaban a la normalidad. Para determinar qué medias eran diferentes de otras
fue realizado un analisis post-hoc con el test de Bonferroni. El analisis de la
relacion entre la variacion de las variables morfoldgicas aberrométricas y de
funcion visual en el periodo de seguimiento se realizd6 mediante la correlacion
de Pearson en distribuciones normales o de Spearman ante distribuciones no
normales. La significacion estadistica se establecié en un nivel de 0,05.
Marcando los valores p<0,05 con un asterisco (*), p<0,01 con dos asteriscos

(**) y p<0,001 con tres asteriscos (***).

Para el analisis estadistico se contd con el asesoramiento especializado de
Santiago Cano Alsua, estadistico de la seccion de Apoyo a la Docencia y la

Investigacion de la Universidad Complutense de Madrid.



134



RESULTADOS
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1- CLASIFICACION

Los pacientes fueron inicialmente clasificados mediante el criterio ABCD de
Belin-Ambrosio en estadio de queratocono y sin cicatrices. Los resultados
descriptivos de media y desviacion estandar, para cada criterio de ordenacion,

para cada tipo de ICRS y para la muestra total, se muestran en la tabla 4.

Tabla 4. Clasificacion ABCD Belin-Ambrosio

Clasificacion realizada previa a la implantacion en pacientes que posteriormente
fueron implantados de anillos intraestromales simétricos (S-ICRS), asimétricos
(A-ISCR) y para el total de la muestra (TOTAL). Segln criterio ABCD de Belin-
Ambrosio. Media + DE ( min ; max).

S-ICRS
A B C D
3,53 + 1,64 5,34 +2,20 2,04 + 0,69 1,73 £ 0,91
(0,10 ; 6,70) (0,30 ; 8,70) (0,80 £ 3,10) (0,00 ; 4,00)
A-ICRS
A B C D
2,59 + 1,06 3,46 + 1,45 1,56 + 0,80 1,38 + 1,02
(0,90 ; 4,90) (1,70 ; 6,10) (0,50 ; 3,10) (0,00 ; 3,00)
TOTAL
A B C D
3,14 + 1,49 4,57 + 2,13 1,84 + 0,77 1,59 + 0,96
(0,10 ; 6,70) (0,30 ; 8,70) (0,50 ; 3,10) (0,00 ; 4,00)

A= Radio anterior de curvatura en los 3 milimetros centrados en el punto mas
delgado de la cornea. B= Radio posterior de curvatura centrado en el punto mas
delgado de la cérnea. C= Paquimetria en el punto mas delgado en um. D= Agudeza

visual compensada en vision lejana.

Se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre ambas
muestras en A (p=0,002), B (p=0,001) y C (p=0,003), no asi en D (p=0,18).



2- RESULTADOS REFRACTIVOS

La tabla 5 muestra los valores obtenidos en las medidas refractivas realizadas
antes de la implantacion (Pre), tres meses posteriores a la implantacién, (3M)
y tras al menos 6 meses de la implantacion de cada tipo de ICRS (6M)

En el valor de S (Esfera) obtenido, no se obtuvieron variaciones
estadisticamente significativas tras la implantacion ni a los 6 meses en ninguno
de los dos tipos de ICRS implantados, pero si se obtuvo una mejora
estadisticamente significativa (p=0,04) para el total de la muestra,
obteniéndose un descenso medio en el valor de la esfera de 1,92 D. En el analisis
post-hoc de Bonferroni no se obtuvieron resultados estadisticamente
significativos de descenso entre las etapas 3M y 6M, ni diferencias

estadisticamente significativas entre ambos tipos de anillos.

En los valores de equivalente esférico (M) no se obtuvieron resultados
estadisticamente significativos en ninguno de los dos tipos de anillos
independientemente, pero si se obtuvieron resultados estadisticamente
significativos (p=0,02) para el total de la muestra, resultando un descenso de
1,76 D de media. No existieron diferencias estadisticamente significativas entre

los estados intermedios (Pre. 3M y 6M), ni entre ambos tipos de ICRS.

El astigmatismo refractivo se transform6 como JO y como J45 a vector de
potencia. En ninguna de las dos transformaciones del cilindro refractivo
encontramos diferencias estadisticamente significativas entre ambos tipos de

ICRS ni en la muestra total.

Respecto a la magnitud Blur, no se obtuvieron resultados estadisticamente
significativos en ninguno de los dos tipos de anillos independientemente, pero
si se obtuvo para el total de la muestra, una mejora estadisticamente

significativa (p=0,04) de 1,53 D de media. No existieron diferencias



estadisticamente significativas entre los estados intermedios (Pre. 3My 6M), ni

entre ambos tipos de ICRS.

En el analisis del valor refractivo obtenido en el eje horizontal (RxH), se obtuvo
una disminucion estadisticamente significativa para los ICRS asimétricos (A-
ICRS) (p=0,03) sin obtenerse valores estadisticamente significativos en la
comparacion post-hoc. Para el total de la muestra también se obtuvo un
descenso estadisticamente significativo (p=0,01) y en el analisis post-hoc se
obtuvieron resultados estadisticamente significativos de descenso entre las
etapas Pre-3M (p=0,04) de 1,94 D de media y entre las etapas Pre-6M (p=0,04)
de 1,45 D de media. También se obtuvieron resultados estadisticamente

significativos en la comparacion entre ambos tipos de anillos (p=0,043).

Para el valor refractivo obtenido en el eje vertical RxV, no se obtuvieron
resultados estadisticamente significativos en ninguno de los dos ICRS
independientemente, pero si se obtuvieron resultados estadisticamente
significativos (p<0,04) para el total de la muestra, aunque en el analisis post-

hoc de Bonferroni no resulté ser estadisticamente significativo.

El analisis del diametro pupilar se incluyd en esta tabla por ser un dato
recopilado en la misma sesion que los parametros refractivos. En el analisis del
diametro pupilar fotépico (D.Fot), no se observaron diferencias
estadisticamente significativas entre ambos tipos de ICRS, ni en el total de la
muestra ni a lo largo de las 3 medidas realizadas en el tiempo. Resultando una
media y desviacion estandar en los S-ICRS de 4,22 + 0,50 mm; en los A-ICRS de
4,26 + 0,82 mm y para el total de la muestra de 4,24 + 0,65 mm. Para el
diametro pupilar mesopico (D.Mes), no se observaron diferencias
estadisticamente significativas entre ambos tipos de ICRS, ni en el total de la
muestra ni a lo largo de las 3 medidas realizadas en el tiempo. Resultando una
media y desviacion estandar en los S-ICRS de 6,67 + 0,56 mm; en los A-ICRS de

6,64 + 0,75 mm y para el total de la muestra de 6,67 + 0,64 mm.
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Tabla 5. Error refractivo y diametro pupilar

Medidas realizadas en pacientes implantados de anillos intraestromales simétricos (S-ICRS), asimétricos (A-ISCR) y para el total de la muestra (TOTAL). Pre = Previo a la implantacion ; 3M = Tras 3 meses de media tras la implantacion; 6M = Tras 6

meses de media tras la implantacion.
resultante de la comparacion entre ambos tipos de ICRS. Media + DE ( min ; max)

p-valor G.G. = Valor obtenido con el test Greenhouse-Geisser, p-valor estudio Post-Hoc realizado con test Bonferroni para las etapas Pre- 3 meses, Pre- 6 meses y 3 meses - 6 meses. p-valor Dif. entre anillos

Esfera

Jo

J45

Blur

RxH

RxV

D. Fot

D. Mes

S-ICRS A-ICRS TOTAL Dif. entre ICRS
p-valor Post Hoc p-valor Post Hoc p-valor Post Hoc
p-valor (Bonferroni) p-valor (Bonferroni) p-valor (Bonferroni) p-valor
Pre 3M 6M G.G. Pre-3M Pre-6M 3M-6M Pre 3M 6M G.G. Pre-3M  Pre-6M 3M-6M Pre 3M 6M G.G. Pre-3M Pre-6M 3M-6M
1,63+ 4,64 -1,15+ 4,37 -1,27 + 4,78 -4,06 +7,65 0,15+3,25 -0,09 + 3,59 -2,58 + 6,02 -0,64 +3,99 -0,81 + 4,34
0,76 NS NS NS 0,07 NS NS NS 0,04* 0,11 0,17 1 0,11
(-12,00 ; 6,00) (-14,00 ; 4,50) (-16,00 ; 4,50) (-25,00 ; 4,50) (-12,50 ; 4,50) (-14,00 ; 6,00) (-25,00 ; 6,00) (-14,00 ; 4,50) (-16,00 ; 6,00)
-3,41 £4,67 -2,65+4,12 -2,88 + 4,88 5,11 +6,97 -1,79 £+ 4,31 -2,16 + 4,87 -4,08 + 5,68 -2,32 +4,17 -2,60 + 4,83
* * * 044 NS NS NS * * * 006 NS NS NS * * * 0,02* 007 007 1 0,16
(-14,50 ; 3,50) (-15,25 ; 2,63) (-18,00 ; 2,75) (-26,50 ; 2,75) (-14,75 ; 3,00) (-16,00 ; 3,00) (-26,50 ; 3,50) (-15,25 ; 3,00) (-18,00 ; 3,00)
-0,82+1,82 -1,11+0,83 -1,05+ 0,86 -0,54+ 0,91 -0,16 + 1,38 -0,25 + 1,18 0,71+ 1,52 -0,74+1,16 -0,74 + 1,06
0,71 NS NS NS 0,16 NS NS NS 0,6 NS NS NS 0,17
(-4,43 ; 5,25) (-3,00; 0,38) (-2,35; 0,62) (-1,75; 1,75) (-2,22 ; 3,05) (-2,30 ; 2,50) (-4,43 ; 5,25) (-3,00 ; 3,05) (-2,35; 2,50)
093+1,26 0,540,822 0,63 0,89 0,66 +0,89 0,41+1,09 0,19 £ 0,93 0,82+1,13 0,49+0,93 0,46 = 0,92
* * * 017 NS NS NS * * * 016 NS NS NS * * * 0,06 NS NS NS 0,65
(-2,17 ; 3,94) (-1,62 ; 2,17) (-1,52; 2,71) (-0,34;2,35) (-1,19 ;2,38) (-1,95; 1,93) (-2,17 ; 3,94) (-1,62 ;2,38) (-1,95; 2,71)
4,88 +3,96 3,76 + 3,54 4,09 = 4,26 583 +6,53 3,69+3,30 3,93 3,83 5,26 + 5,08 3,73 +3,42 4,03 + 4,05
0,31 NS NS NS 0,13 NS NS NS 0,04* 0,11 0,12 1 0,3
(0,00 ; 15,18) (0,40 ; 15,30) (0,35 ; 18,11) (0,64 ; 26,54) (0,71 ; 14,92) (0,79 ; 16,12) (0,00 ; 26,54) (0,40 ; 15,30) (0,35 ; 18,11)
4,23+ 495 -3,81 £ 4,44 -3,15 + 4,11 -5,65+6,71  -1,31 £3,12 -3,69 + 6,23 -4,79 £ 5,78 -2,85+4,13 -3,34+ 4,92
* : * 054 NS NS NS * : * 0,03 01 0 1 * * : 0,01% 0,04 004 1 0.043*
(-18,93 ; 1,19) -15,88 ; 1,69) (-17,00 ; 1,75) (-25,20 ; 1,00) (-15,52 ; 2,62) (-20,00 ; 2,12) (-25,20 ; 1,19) (-15,58 ; 2,63) (-20,00 2,12) ’
-2,59 £5,07 -1,42 + 4,28 -2,08 + 4,48 -4,57 £+7,33 -1,39£3,69 -1,48 +5,85 -3,37 £ 6,07 -1,38 £+4,02 -1,86 + 4,96
0,39 NS NS NS 0,10 NS NS NS 0,04* 0,13 0,13 1 0.12
(-16,79 ; 6,00) (-14,63 ; 3,56) (-16,00 ; 3,85) (-27,80 ; 4,50) (-13,86 ; 4,36) (-15,00 ; 5,30) (-27,80 ; 6,00) (-14,63 ; 4,36) (-16,00 ; 5,30) ’
429060 419042 4,19 0,47 3,95+1,03 4,39:£0,66 4,43 0,77 417 +0,79 4,27 £0,54 4,29 = 0,61
* * * 034 NS NS NS * * * 031 NS NS * * * 0,4 NS NS NS 0,11
(3,40 ; 6,10) (3,40; 5,09) (3,40 ; 5,25) 0,42 ; 4,95) (3,48 ; 6,10) (3,50 ; 6,49) (0,42 ; 6,10) (3,40 ; 6,10) (3,40 ; 6,49)
6,63 £ 0,55 6,72 £ 0,58 6,72 + 0,56 6,65+ 0,68 6,69 0,68 6,57 + 0,89 6,64 +059 6,71 +£0,61 6,66+ 0,71
0,53 NS NS NS 0,97 NS NS 0,75 NS NS NS 0,71
(5,31;7,70) (5,45;7,83) (545;7,83) (5,45;7,83) (5,31;7,70) (4,18 ; 7,65) (5,31;7,83) (531;7,83) (4,18;7,83)

M = equivalente esférico (S + C / 2). JO y J45: Transformaciones del astigmatismo refractivo de la notacion del cilindro a la notacion del vector de potencia aplicando una transformacion de Fourier donde C es la potencia cilindrica negativa y a es el eje cilindrico.

JO = (-C / 2 cos 2a) describe la potencia del cilindro configurada en los meridianos ortogonalmente de 90 ° y 180 °, lo que representa el astigmatismo cartesiano. J45 = (-C / 2 sen 2a) se refiere a un cilindro cruzado ajustado a 45 ° y 135 °, que representa el

astigmatismo oblicuo. RxV y RxH son las descomposiciones de M en los meridianos horizontal y vertical. La magnitud general de desenfoque, Blur (D), se cuantifica con el vector de desenfoque como la raiz cuadrada de la suma de los cuadrados de M, JO y J45; D.

Fot = Diametro pupilar fotopico; D.Mes = Diametro pupilar mesopico.

Diferencia estadisticamente significativa. * p <0,05. ** p <0,01. *** p <0,001.
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3- RESULTADOS TOMOGRAFICOS A 6,00 mm

La tabla 6 muestra los valores tomograficos de superficie anterior (Front) y

posterior (Back) para un area alrededor de los 6,00 mm del centro pupilar.

- 3.1 Superficie anterior (Front)

Para K1 (Front), se obtuvo para los ICRS simétricos (S-ICRS) un descenso de la
potencia frontal corneal (p<0,007) en ese meridiano, obteniéndose también en
el analisis post-hoc de Bonferroni resultados estadisticamente significativos de
descenso entre las etapas Pre-3M (p=0,031) de 1,20 D de media y Pre-6M
(p=0,025) de 0,97 D de media, no asi entre la etapa 3M-6M. En K1 (Front)
también se obtuvo un descenso estadisticamente significativo para los ICRS
asimétricos (A-ICRS) (p=0,044) en el meridiano mas plano, no obteniéndose en
el analisis post-hoc de Bonferroni resultados estadisticamente significativos
entre las diferentes etapas. Para la muestra total de ICRS en K1 (Front), si se
obtuvo un descenso de la potencia frontal corneal (p=0,001) en ese meridiano,
obteniéndose también en el analisis post-hoc descenso estadisticamente
significativos entre las etapas Pre-3M (p=0,013) de 0,93 D de media y Pre-6M
(p=0,003) de 0,90 D de media, no asi entre la etapa 3M-6M. No existieron
diferencias estadisticamente significativas en la comparacion entre los dos
tipos de ICRS.

En K2 (Front), se obtuvo un descenso estadisticamente significativo para los
ICRS simétricos (S-ICRS) (p<0,001) en el meridiano mas curvo, obteniéndose
también en el analisis post-hoc de Bonferroni un descenso estadisticamente
significativo entre las etapas Pre-3M (p=0,001) de 2,07 D de media y Pre-6M
(p<0,001) de 2,14 D de media, sin apreciar diferencias estadisticamente
significativas entre 3M-6M. También se obtuvo un descenso de potencia frontal
estadisticamente significativos para los ICRS asimétricos (A-ICRS) (p<0,001) en

ese meridiano, obteniéndose también en el analisis post-hoc resultados



estadisticamente significativos entre las etapas Pre-3M (p=0,002) de 1,39 D de
media y Pre-6M (p=0,002) de 1,34 D de media, sin apreciar diferencias
estadisticamente significativas entre 3M-6M. Para el total de la muestra de ICRS
en K2 (Front), si se obtuvo un descenso de la potencia frontal corneal
estadisticamente significativo (p<0,001) en el meridiano mas curvo,
obteniéndose también en el analisis post-hoc descensos estadisticamente
significativos entre las etapas Pre-3M (p<0,001) de 1,85 D de media y Pre-6M
(p<0,001) de 1,80 D de media, no asi entre la etapa 3M-6M. No existieron
diferencias estadisticamente significativas en la comparacion entre los dos
tipos de ICRS.

Para Rh (Front) se obtuvo un menor incurvamiento frontal corneal en el eje
horizontal estadisticamente significativo para los ICRS simétricos (S-ICRS)
(p=0,004), obteniéndose también en el analisis post-hoc de Bonferroni un menor
incurvamiento estadisticamente significativo entre las etapas Pre-3M (p=0,022)
de 0,22 mm de media y Pre-6M (p=0,015) de 0,20 mm de media, sin apreciar
diferencias estadisticamente significativas entre 3M-6M. En Rh (Front) se
obtuvo también un menor incurvamiento de la curvatura frontal corneal en el
meridiano horizontal para el total de la muestra (p=0,01), obteniéndose en el
analisis post-hoc un menor incurvamiento estadisticamente significativo en la
etapa Pre-6M (p=0,022) de 0,19 mm de media, no asi en el resto de las etapas.
No existieron diferencias estadisticamente significativas en la comparacion

entre los dos tipos de ICRS.

Para Rv (Front) se obtuvo un aplanamiento de la curvatura frontal corneal en
el eje vertical estadisticamente significativo para los ICRS simétricos (S-ICRS)
(p=0,004), obteniéndose también en el analisis post-hoc un aplanamiento
estadisticamente significativo entre las etapas Pre-3M (p=0,023) de 0,35 mm de
media y Pre-6M (p=0,008) de 0,19 mm de media, sin apreciar diferencias
estadisticamente significativas entre 3M-6M. En Rv (Front) también se obtuvo
un aplanamiento de la curvatura en el eje corneal vertical estadisticamente
significativo para los ICRS asimétricos (A-ICRS) (p<0,001), obteniéndose

también en el analisis post-hoc un aplanamiento estadisticamente significativo



entre las etapas Pre-3M (p=0,003) de 0,34 mm de media y Pre-6M (p=0,007) de
0,36 mm de media, sin apreciar diferencias estadisticamente significativas
entre 3M-6M. En Rv (Front) se obtuvo también un aplanamiento de la curvatura
frontal corneal en el meridiano vertical estadisticamente significativo también
para el total de la muestra (p<0,001), obteniéndose también en el analisis post-
hoc de Bonferroni un aplanamiento estadisticamente significativo en la
comparacion Pre-3M (p<0,001) de 0,35 mm de media y Pre-6M (p<0,001) de 0,26
mm de media, sin apreciar diferencias estadisticamente significativas entre 3M-
6M. No existieron diferencias estadisticamente significativas en la comparacion

entre los dos tipos de ICRS.

Para Astig. (Front) se obtuvo un descenso en la potencia frontal corneal
estadisticamente significativo para los ICRS simétricos (S-ICRS) (p=0,02),
obteniéndose también en el analisis post-hoc de Bonferroni un descenso
estadisticamente significativo en el periodo Pre-6M (p=0,006) de 1,40 D de
media, sin apreciar diferencias estadisticamente significativas entre el resto de
los periodos. Para la muestra total de ICRS en Astig (Front), también se obtuvo
un descenso del astigmatismo frontal corneal estadisticamente significativo
(p=0,001), obteniéndose también en el analisis post-hoc descensos
estadisticamente significativos entre las etapas Pre-3M (p=0,036) de 1,28 D de
media y Pre-6M (p=0,011) de 1,19 D de media, no asi entre la etapa 3M-6M. No
existieron diferencias estadisticamente significativas en la comparacion entre
los dos tipos de ICRS.

Respecto a Q6 (Front) encontramos un menor incurvamiento corneal frontal
estadisticamente significativo en los S-ICRS (p=0,028), no obteniendo ninguna
mejora estadisticamente significativa en el analisis post-hoc de Bonferroni.
También se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la

comparacion entre ambos tipos de anillos (p=0,02) (Fig. 36).



Diferencias Pre-6M de la asfericidad obtenida en
6,00 mm para ambos tipos de ICRS
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Figura 36. Valores obtenidos Pre y tras 6 meses de la implantacion, en la asfericidad en los 6,00
mm centrales corneales para ambos tipos de ICRS. Diferencia estadisticamente significativa. *
p<0,05. ** p<0,01. *** p<0,001.

- 3.2. Superficie posterior (Back)

En K2 (Back) se encontro un descenso de la potencia posterior corneal en el
meridiano mas curvo estadisticamente significativo en los S-ICRS (p=0,003).
También en el analisis post-hoc se encontré un descenso estadisticamente
significativo entre las etapas Pre-3M (p=0,031) de 0,21 D de media y Pre-6M
(p=0,009) de 0,18 D de media, no asi entre la etapa 3M-6M. Para el total de la
muestra, se observo un descenso estadisticamente significativo (p=0,002) de la
potencia posterior corneal en el meridiano mas curvo, en el analisis post-hoc
se encontrd un descenso estadisticamente significativo entre las etapas Pre-3M
(p=0,05) de 0,04 D de media y Pre-6M (p=0,003) de 0,20 D de media, no asi
entre la etapa 3M-6M. No se encontraron diferencias estadisticamente
significativas en la comparacion entre ambos tipos de anillos.

En el analisis de la curvatura en el meridiano horizontal posterior Rh (Back), se
encontré un aplanamiento estadisticamente significativo en los A-ICRS
(p=0,012). También en el analisis post-hoc se observé un aplanamiento
estadisticamente significativo en el eje horizontal entre las etapas Pre-3M
(p=0,04) de 0,21 D de media y Pre-6M (p=0,06) de 0,17 D de media, no asi entre
la etapa 3M-6M. En el analisis de la muestra total, no se encontraron diferencias
estadisticamente significativas, pero si en la comparacion entre ambos tipos de
ICRS (p=0,011).



Medidas realizadas en pacientes implantados de anillos intraestromales simétricos (S-ICRS), asimétricos (A-ISCR) y para el total de la muestra (TOTAL). Pre = Previo a la implantacion ; 3M = Tras 3 meses de media tras la implantacion; 6M = Tras 6 meses de media tras la implantacion.
obtenido con el test Greenhouse-Geisser, p-valor estudio Post-Hoc realizado con test Bonferroni para las etapas Pre- 3 meses, Pre- 6 meses y 3 meses - 6 meses. p-valor Dif. entre anillos resultante de la comparacion entre ambos tipos de implante. Media + DE ( min ; max)

Tabla 6. Medidas tomograficas corneales a 6,00 mm

p-valor G.G. = Valor

K1(Front)

K2(Front)

Rh (Front)

Rv (Front)

Astig (Front)

Q6(Front)

K1(Back)

K2(Back)

Rh (Back)

Rv (Back)

Q(Back)

S-ICRS TOTAL Dif. Entre ICRS
p-valor Post-Hoc
p-valor Post-Hoc (Bonferroni) i

p-valor p-valor (Bonferroni) p-valor p-valor Post-Hoc (Bonferroni) p-valor
G.G. Pre-3M Pre-6M 3M-6M G.G. Pre-3M  Pre-6M  3M-6M G.G. Pre-3M Pre-6M 3M-6M

0,007** 0,031* 0,025* 1 0,044* 0,31 0,09 0,64 0,001** 0,013* 0,003* 1 0,39

<0,001** 0,001** <0,001** 1 <0,001***  0,002**  0,002** 0,65 <0,001***  <0,001***  <0,001*** 1 0,31
0,004* 0,022* 0,015* 1,00 0,29 1,00 0,79 0,41 0,01* 0,18 0,022* 0,30 0,12
0,004* 0,023* 0,008** 1 <0,001**  0,003*  0,007** 0,37 <0,001***  <0,001***  <0,001** 0,62 0,87
0,02* 0,261 0,006* 0,92 0,09 0,18 0,73 0,16 0,006 0,036* 0,011* 1 0,35
0,028* 0,11 0,07 1 0,8 1 1 1 0,08 NS NS NS 0,02*
0,75 NS NS NS 0,3 NS NS NS 0,79 NS NS NS 0,38
0,003* 0,031* 0,009** 1 0,2 NS NS NS 0,002* 0,05 0,003* 0,92 0,6
0,24 NS NS NS 0,012* 0,044* 0,06 0,99 0,62 NS NS NS 0,011*
0,63 NS NS NS 0,07 NS NS NS 0,08 NS NS NS 0,32
0,32 NS NS NS 0,39 NS NS NS 0,95 NS NS NS 0,15

K1 = Valor del meridiano mas plano expresado en potencia (D) en la zona de 6 mm centrales; K2 = Valor del meridiano mas curvo expresado en potencia (D) en la zona de 6 mm centrales; Rh = Valor de curvatura del meridiano horizonzal (mm); Rv = Valor de curvatura del meridiano vertical (mm); Astig =

diferencia entre K1 y K2 expresada en mm; Q6 = Asfericidad o factor de forma en los 6 mm centrales. Front = Hace referencia a la superficie anterior de la cornea ; Back = Hace referencia a la superficie posterior de la cornea.

Significacion estadistica  (*p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001)
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4- PAQUIMETRIA Y POSICION DEL APEX CORNEAL

Los resultados se pueden observar en la tabla 7. En el analisis de la paquimetria
minima, Pachy min, se obtuvo un aumento estadisticamente significativo del
grosor corneal en los ICRS simétricos (S-ICRS) (p<0.001), obteniéndose en el
analisis post-hoc un aumento de grosor estadisticamente significativo entre las
etapas Pre-3M (p=0,001) de 14,16 pm de media y Pre-6M (p=0,01) de 9,41 pm
de media, sin apreciar diferencias estadisticamente significativas entre 3M-6M.
No se encontraron diferencias en los A-ICRS ni en el total de la muestra. Si se
encontraron diferencias estadisticamente significativas en la comparacion

entre ambos tipos de ICRS (p=0,03).

Incremento de paquimetria
20

*
*% *%
15 ok
*
*

S-ICRS 3M S-ICRS 6M A-ICRS 3M A-ICRS 6M TOTAL TOTAL
MUESTRA 3M  MUESTRA 6M
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(] o

o

B Pachy min B Pachy apex

Figura 37. Representacion grafica de las diferencias paquimétricas minima y en el apex a los 3
meses y a los 6 meses del implante de ambos tipos de ICRS y para la muestra total. Diferencia
estadisticamente significativa. * p<0,05. ** p<0,01. *** p<0,001.

Para la paquimetria en el apex, Pachy dpex, se produjo un aumento del grosor
en el apex corneal estadisticamente significativo para los ICRS simétricos (S-
ICRS) (p=0,005), obteniéndose en el analisis post-hoc Pre-3M un aumento medio
del grosor corneal en el apex (p=0,02) de 10,87 pm y en la etapa Pre-6M
(p=0,01) de 8,29 pm. En los ICRS asimétricos (A-ICRS) también resulté un
aumento del grosor corneal en el apex estadisticamente significativo (p=0,02),

en el analisis post-hoc también se obtuvo un aumento del grosor corneal



estadisticamente significativo en la etapa Pre-3M (p=0,049) de 16,83 pym de
media. En la muestra total de ambos ICRS se encontré un aumento del grosor
corneal en el apex estadisticamente significativo (p<0,001) y en el analisis post-
hoc encontramos un aumento estadisticamente significativo entre los periodos
Pre-3M (p=0,001) de 14,06 um de media y entre las etapas Pre-6M (p=0,001) de
12,72 ym de media. No se encontraron diferencias estadisticamente

significativas en la comparacion entre ambos tipos de ICRS (Figura 37).



Tabla 7. Medidas paquimétricas y de posicion del apex corneal

Medidas realizadas en pacientes implantados de anillos intraestromales simétricos (S-ICRS), asimétricos (A-ISCR) y para el total de la muestra (TOTAL). Pre = Previo a la implantacion ; 3M = Tras 3 meses de media tras la implantacion; 6M = Tras 6 meses de media tras la implantacion.
p-valor G.G. = Valor obtenido con el test Greenhouse-Geisser, p-valor estudio Post-Hoc realizado con test Bonferroni para las etapas Pre- 3 meses, Pre- 6 meses y 3 meses - 6 meses. p-valor Dif. entre ICRS resultante de la comparacion entre ambos tipos de implante. Media  DE ( min

; max)
S-ICRS A-ICRS TOTAL Dif. entre ICRS
p-valor Post Hoc p-valor Post Hoc p-valor Post Hoc
p-valor (Bonferroni) p-valor (Bonferroni) p-valor (Bonferroni) p-valor
Pre M 6M GG  Pre-3M Pre-6M 3M-6M Pre M () GG  Pre-3M Pre-6M 3M-6M Pre M 6M GG Pre-3M Pre-6M 3M-6M
452,88 +37,66 467,04 £39,22 462,29 £ 33,60 467143318 470,71 £ 36,64 483,18 £ 34,94 457,74 + 36,58 468,56 + 37,65 470,95 £ 35,30
Pachy min * i * 0001 0004% 001 : i * 08B NS NSNS * i * 006 NSNS NS 0,03
(524,00 ; 388) (531,00 ; 381,00) (536,00 ; 412,00) (522,00 ; 381,00) (546,00 ; 416,00) (542,00 ; 407,00) (524,00 ; 381,00) (546,00 ; 381,00) (542,00 407,00)
) 469,71 +3455 480,58 +37,15 478+ 33,63 47738+3810 49421+30,38 494,61+ 36,82 47017 +3538 486,23+ 3477 484,89 + 35,52
Pachy apex 0,005+ 002+ 0,01 0,02 0,049 0,08 <0,001"* 0,001* 0,001* 1 0,82
(535,00 ; 417,00) (527,00 ; 416,00) (547,00 ; 427,00) (537,00 ; 390,00) (532,00 ; 406,00) (555,00 ; 418,00) (537,00 ; 390,00) (532,00 ; 406,00) (555,00 ; 418,00)
0644036 055037 -0,62 £ 0,37 0,63£040  -049+057  -0,50+0,42 064038  -052:047  -0,56 0,39
Pminks nasal : * * 068 NS NSNS * * * 020 NS NSNS * * * 018 NS NSNS 06
(1,78;-0,12)  (-1,20£0,20)  (-1,42 £-0,09) 1,705 0,23 -1,64 ; 0,62 -1,63; 0,13 (1,78;023)  (1,64;062)  (-1,63;0,13)
061106  -0,65£091 0,53£0,36 056034  013:09  -041:049 059:080 041:094  -047:043
PminY'+ superior * * : 06 NSNS NS : * * 007 NS NS NS : : * 04 NS NSNS 0,16
(458:2,13)  (458;029) (-1,61;-0,20) A57:-012  -084:281 1115133 (458:2,13)  (458;281)  (1,61;1,33)

PminX+ nasal y PminY+ superior son las desviaciones X e Y del apex respecto al centro de la pupila. Pachy min y Pachy apex muestran el punto mas delgado de la cornea y el punto mas delgado del apex corneal respectivamente. Las diferencias estadisticamente significativas se

muestran como: * p < 0,05, ** p < 0,01, ***p < 0,001.
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5- MEDIDAS TOMOGRAFICAS CORNEALES A 4,00 mm E
INDICES DE ASIMETRIA

La Tabla 8 describe los valores obtenidos sobre un area alrededor de los 4,00
mm del centro pupilar. Para TCRP K1 se obtuvo un descenso estadisticamente
significativo de la potencia corneal en el eje mas plano (p<0,001) para los S-
ICRS. También en el analisis post-hoc se observo un descenso estadisticamente
significativo entre las etapas Pre-3M (p<0,001) de 2,04 D de media y Pre-6M
(p<0,001) de 1,87 D de media, no asi en la etapa 3M-6M. También se obtuvo un
descenso estadisticamente significativo en A-ICRS de la potencia corneal en el
eje mas plano (p<0,001). En el analisis post-hoc se observé un descenso
estadisticamente significativo entre las etapas Pre-3M (p<0,001) de 1,70 D de
media y Pre-6M (p<0,001) de 2,13 D de media, no asi en la etapa 3M-6M. En el
total de la muestra también se obtuvo un descenso estadisticamente
significativo de la potencia corneal en el eje mas plano (p<0,001). En el analisis
post-hoc se observd un descenso estadisticamente significativo entre las etapas
Pre-3M (p<0,001) de 1,89 D de media y Pre-6M (p<0,001) de 1,95 D de media,

no asi en la etapa 3M-6M.

Para TCRP K2 se obtuvo un descenso estadisticamente significativo de la
potencia corneal en el eje mas curvo (p<0,001) para los S-ICRS. También en el
analisis post-hoc se observo un descenso estadisticamente significativo entre
las etapas Pre-3M (p<0,001) de 2,68 D de media y Pre-6M (p<0,001) de 2,63 D
de media, no asi en la etapa 3M-6M. En los A-ICRS, también se obtuvo un
descenso estadisticamente significativo de la potencia corneal en el eje mas
plano (p<0,001). En el analisis post-hoc se observd un descenso
estadisticamente significativo entre las etapas Pre-3M (p=0,001) de 2,21 D de
media y Pre-6M (p=0,001) de 2,83 D de media, no asi en la etapa 3M-6M. Para
el total de la muestra también se obtuvo un descenso estadisticamente
significativo de la potencia corneal en el eje mas plano (p<0,001). En el analisis

post-hoc se observd un descenso estadisticamente significativo entre las etapas



Pre-3M (p<0,001) de 2,46 D de media y Pre-6M (p<0,001) de 2,68 D de media,
no asi en la etapa 3M-6M.

Respecto a la asfericidad Q4 (Front) calculada sobre la zona pupilar central en
la superficie anterior corneal, se obtuvo un descenso estadisticamente
significativo en los ICRS simétricos (S-ICRS) (p=0,02), obteniéndose también en
el analisis post-hoc un descenso estadisticamente significativo en la etapa Pre-
6M (p=0,01) de 0,15 de media, sin apreciar diferencias estadisticamente
significativas entre el resto de las etapas. También se obtuvo un descenso de
la asfericidad estadisticamente significativo para el total de la muestra
(p=0,045), obteniéndose también en el analisis post-hoc, un descenso en la
etapa Pre-3M (p=0,05) de 0,13, sin apreciar diferencias estadisticamente
significativas en el resto de las etapas. No se encontraron tampoco diferencias

estadisticamente significativas en la comparacion entre ambos tipos de ICRS.

- 5.1. indices de irregularidad y asimetria

Para ISV en los S-ICRS se obtuvo un descenso estadisticamente significativo
(p=0,005) y en el estudio post-hoc se produjo un descenso estadisticamente
significativo entre las etapas Pre-3M (p=0,03) de 12,88 puntos de media y entre
las etapas Pre-6M (p=0,003) de 16,90 puntos de media en el indice de
irregularidad. Para el total de la muestra obtuvimos un descenso
estadisticamente significativo (p=0,002), resultando en el analisis post-hoc
(p=0,045) de 7,66 puntos de media entre la etapa Pre-3M y entre la etapa Pre-
6M (p=0,002) de 12,33 puntos de menor indice medio de variacién de la
superficie. No se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la

comparacion entre ambos tipos de ICRS.

En IVA para los S-ICRS se observo un descenso en el indice de asimetria infero-
superior estadisticamente significativo (p=0,002). En el analisis post-hoc se
produjo un menor indice (p=0,015) de 0,18 mm de media en la etapa Pre-3M y
en la etapa Pre-6M (p=0,003) de 0,20 mm de media. Para los A-ICRS se observo
un descenso estadisticamente significativo (p=0,01). En el analisis post-hoc se

produjo una diferencia estadisticamente significativa de menor asimetria



infero-superior (p=0,03) de 0,13 mm de media Unicamente en la etapa Pre-6M.
Sobre el analisis total de la muestra, se obtuvo un descenso estadisticamente
significativo (p<0,001). En el analisis post-hoc se produjo una menor asimetria
infero-superior media estadisticamente significativa de (p=0,002) de 0,14 mm
de media en la etapa Pre-3M y en la etapa Pre-6M (p<0,001) de 0,16 mm de
media. No se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la

comparacion entre ambos tipos de ICRS.

Para Kl en los S-ICRS se observd una menor diferencia entre los radios del
segmento superior e inferior de la cornea estadisticamente significativa
(p<0,001). En el analisis post-hoc se produjo una menor diferencia
estadisticamente significativa (p<0,001) de 0,09 puntos de media entre ambos
hemisferios en la etapa Pre-3M y en la etapa Pre-6M (p<0,001) también de 0,09
puntos de media. Para los A-ICRS se observd una menor diferencia
estadisticamente significativa entre los radios medios del hemisferios superior
e inferior de la cornea (p<0,001), en el analisis post-hoc se produjo un descenso
de esta diferencia estadisticamente significativa (p<0,001) de 0,10 puntos de
media en la etapa Pre-6M y de (p=0,007) 0,06 puntos de media en la etapa Pre-
6M. Para el analisis total de la muestra, se observd una menor diferencia
estadisticamente significativa (p<0,001). En el analisis post-hoc se produjo una
menor diferencia estadisticamente significativa entre los radios del segmento
superior e inferior de la cérnea en la etapa Pre-6M (p=0,047) de 0,08 puntos de

media.

Para CKI se obtuvo un aumento estadisticamente significativo para los ICRS
simétricos (S-ICRS) (p=0,048), no obteniéndose resultados estadisticamente
significativos en el analisis post-hoc. En los ICRS asimétricos (A-ICRS) también
se obtuvo un aumento estadisticamente significativo (p=0,03) sin obtenerse en
el analisis post-hoc resultados estadisticamente significativos. En la muestra
total de ambos ICRS se encontré6 un aumento estadisticamente significativo
(p=0,001) y en el analisis post-hoc se obtuvo un aumento estadisticamente
significativo entre los periodos Pre-3M (p=0,004) de 0,03 puntos de media y

entre las etapas Pre-6M (p=0,02) de 0,02 puntos de media en la relacion entre



valores medios de los radios del anillo periférico respecto del anillo central. No
se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la comparacion

entre ambos tipos de ICRS.

Para IHA no se obtuvieron diferencias estadisticamente significativas en
ninguno de los ICRS analizados ni en el total de la muestra ni en la comparacion

de ambos tipos de anillos.

En IHD para los S-ICRS, se obtuvo un menor descentramiento de la elevacion
vertical estadisticamente significativo (p=0,002). En el analisis post-hoc se
produjo menor descentramiento estadisticamente significativo (p=0,008) de
0,04 pm de media en la etapa Pre-3M y en la etapa Pre-6M (p=0,004) también
de 0,04 pm de media. Para los A-ICRS observamos un menor descentramiento
de la elevacion vertical estadisticamente significativo (p=0,001), en el analisis
post-hoc se produjo un menor descentramiento estadisticamente significativo
(p=0,008) de 0,03 pym de media en la etapa Pre-6M y de (p=0,013) 0,02 uym de
media en la etapa Pre-6M. En el analisis total de la muestra se observé un menor
descentramiento de elevacién vertical corneal estadisticamente significativo
(p<0,001). En el analisis post-hoc se produjo un menor descentramiento
(p<0,001) de 0,03 ym de media en la etapa Pre-3M y en la etapa Pre-6M
(p<0,001) también de 0,03 pm de media. No se encontraron diferencias

estadisticamente significativas en la comparacion entre ambos tipos de ICRS.
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Tabla 8. Medidas tomograficas corneales a 4,00 mm e indices de asimetria

Medidas realizadas en pacientes implantados de anillos intraestromales simétricos (S-ICRS), asimétricos (A-ISCR) y para el total de la muestra (TOTAL). Pre = Previo a la implantacion ; 3M = Tras 3 meses de media tras la implantacion; 6M = Tras 6 meses de media tras la implantacion. p-
valor G.G. = Valor obtenido con el test Greenhouse-Geisser, p-valor estudio Post-Hoc realizado con test Bonferroni para las etapas Pre- 3 meses, Pre- 6 meses y 3 meses - 6 meses. p-valor Dif. entre anillos resultante de la comparacion entre ambos tipos de implante. Media + DE ( min ;

max)
S-ICRS A-ICRS TOTAL Dif. entre ICRS
p-valor Post Hoc p-valor Post Hoc p-valor Post Hoc
p-valor (Bonferroni) p-valor (Bonferroni) p-valor (Bonferroni) p-valor
Pre M 6M G.G. Pre-3M  Pre-6M  3M-6M Pre M 6M G.G. Pre-3M  Pre-6M  3M-6M Pre M 6M G.G. Pre-34  Pre-6M  3M-6M
621:298  MAT 1247 44345242 MTT£250 B07:260 42,64 £1,79 £555:284  43,66+257 43,60 2,30
TCRP K1 : : : Q00% <0001 <0001 1 : : i Q001% <0001 <0001 0,67 : : : 001%  <0001% <0001 052 0,68
(42,00 ; 52,90) (39,80 ; 48.47) (40,95 ; 49,10) (41,545 50,50) (39,615 50,95) (40,30 ; 46,20) (41,54 52,90) (39,61;50,95) (40,30 ; 49,10)
£991:34 4723:280 4728:2,82 817267 4596283 45344228 1319 4665:285 46,43 2,74
TCRP K2 * i : Q001%™ <0001 <0001 1 * § i Q01%  0001% 0,001 i i : Q001%™ <0001  <0.001% 1 0,53
(45,45 58,65) (42,15 ; 53,30) (42,80 ; 53,60) (44,36 : 54.60) (41,78 ; 53,15) (41,73 ; 48,70) (44,36 : 58,65) (41,78:53,30) (41,73 ; 53,60)
45065  097:08  -0,99:0,67 087:046 -0,80:064 08106 402058 0895074 -0,9140,65
Q4(Front) : * : 0,02 02 001t 1 : : : 022 NS NS : * : 0045 005 049 075 0,11
(2,405 0,19) (2,31 1,41) (2,41 ;0,36) 49015 2,05:028  -225:0,37 (2,40;0,15) (2,31 1,41) (2,41 0,37)
15,12 £ 44,64 10024+ 4131 9820+ 41,42 89,145 2380 87,69+ 21,14 81,06 + 22,65 103,26 + 38,55 95,60+ 3410 90,93 + 35,38
ISV : i : 0003* 003 0003 051 : i : 0,18 NS NS § : : 0002 004  0002% 0.2 0,19
(43,00 ; 245,00) (42,00 ; 220,00 (41,00 ; 215,00) (51:147)  (4:13)) (35 124) 3:245) (34:20)  (35;215)
122:054 1042054  1,02:0,5 099:033  088:035 086033 111047 097+ 047  095:045
VA * § : 0002* 0015  0003* 1 : : : 0,01* 0,1 003 046 : : : Q001" 0002* <0001 1 0,53
046:270) (041:26) (0,39 :2,48) 053:184 (026:171) (0,23:157) 046:270)  (026:26) (0,23 :2,48)
131£020 122:018  122:0,18 1245011 1142010  1,180,09 128 £ 047 1,18 £ 0,45 120 £ 015
K Q001 <0001 <0001 0,55 Q001%™ <0001 0007 021 Q001" 006 0047 005 032
(1,05:2,000 (1,04+1,85 (1,03 +1,381) (,01:1,49)  (1,00:1,40)  (1,03:1,35) (1,01:2,000  (1,00:1,85)  (1,03:181)
109:006  1,10:008  1,10£0,06 106 £004 1,09:006  1,08+0,06 107005 110 £0,07  1,090,06
CKI * i : 0048 0,11 052 03 : * i 003 005 0,09 1 : * : 0001 0004* 00 1 0,46
(,01:120  (0,86:12) (1,01:1,23) 099:112)  (1,00:1,20) (0,99:1,22) 099:120 (0,86:12) (09:1,23)
39,76+ 2417 39.78+27,83 28,90 + 18,60 2153139 257641753 31,86 + 26,05 4085:2740 33,38:2448 30,16+ 21,81
HA 0,11 NS NS NS 0,14 NS NS NS 0,07 NS NS NS 0,16
(2,00:91,70) (2,70;101,90) (5,30 ; 60,10) (0,80:9350) (7,10 6470) (1,70 : 93,90) 0,80:9350) (2,70;101,90) (1,70 ; 93,90)
017:008  013:007  0,1320,07 013:005 010:004  0,11%0,05 015:007 012:006  0,120,06
IHD * i : 0002% 0008 0004 0,67 : * i 0,000  0008* 0013 1 : : : Q001 <0001 <0001 1 0,54
0,05:037)  (0,05:033)  (0,05;0,33) 0,06:025 (0,03:020) (0,03;0,20) 0,05:037)  (0,03:033)  (0,03;0,33)

TCRP K1 ( Poder refractivo corneal total para 4,00 mm) en el meridiano mas plano y TCRP K2 para el meridiano mas curvo respectivamente. Q4 (Front) = asfericidad de la superficie anterior para 4,00 mm.
indice de variacion de la superficie; IVA: indice de asimetria vertical; KI: Indice de queratocono; CKI: indice de queratocono central; IHA: indice de alta asimetria y IHD: indice de alto descentramiento. ~Las diferencias estadisticamente significativas se muestran como: * p < 0,05. ** p <

0,01. ***p <0,001.

Los indices de asimetria corneal fueron medidos para 8,00 mm. Son: ISV:
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6- ABERRACIONES CORNEALES

En la Tabla 9 se muestra la RMS de las aberraciones de alto orden para el total
de la cornea. Todas las aberraciones fueron obtenidas sobre un area corneal de

6,00 mm centrado sobre el area pupilar.

Para RMS HOA (Cornea) se obtuvo un descenso estadisticamente significativo
para los ICRS simétricos (S-ICRS) (p=0,033), obteniéndose en el analisis post-
hoc un descenso estadisticamente significativo en la etapa Pre-6M (p=0,003) de
0,41 pm de media. No se produjo ningln resultado estadisticamente
significativo ni para los A-ICRS ni para el total de la muestra, pero si existio una
diferencia estadisticamente significativa en la comparacion entre ambos tipos
de ICRS (p=0,04).

Diferencia Pre-6M para RMS HOA
Cornea

1,5
ok

0,5
g 0 . L

S-ICRS A-ICRS  MUESTRA

-0,5 TOTAL
-1

-1,5

Figura 38. Representacion de las diferencias entre la etapa Pre y 6 meses obtenidas para la RMS
HOA del total de la cornea medida para 6,00 mm. en ambos tipos de ICRS y para la muestra
total. Diferencia estadisticamente significativa. * p<0,05. ** p<0,01. *** p<0,001.

- 6.1. Superficie anterior de la cornea (Front)

El resto de los valores que se muestran en la Tabla 9 son valores obtenidos sobre
la superficie anterior de la cérnea utilizando la descomposicion polinémica de
Zernike de orden Z3.3 a orden Z6.-6.



Para la RMS HOA (Front), se obtuvo un descenso estadisticamente significativo
para los ICRS simétricos (S-ICRS) (p=0,02), obteniéndose en el analisis post-hoc
un descenso estadisticamente significativo en la etapa Pre-6M (p=0,033) de 0,76
pum de media. No se produjo ningun resultado estadisticamente significativo ni
para los A-ICRS ni para la muestra total, pero si en la comparacién entre ambos
tipos de ICRS (p=0,03).

Para Z4.-2 (Front) se obtuvo un descenso estadisticamente significativo para
los ICRS simétricos (S-ICRS) (p=0,02), obteniéndose en el analisis post-hoc un
descenso estadisticamente significativo en la etapa 3M-6M (p=0,02) de 0,03 pm
de media. No se produjo ningln resultado estadisticamente significativo ni para
los A-ICRS ni para el total de la muestra. No se produjeron variaciones

estadisticamente significativas en el resto de las medidas analizadas.

Para la discusion posterior adjuntamos la figura 39 que muestra los cambios
producidos sobre el coma vertical primario (Z3.-1) de la superficie anterior

corneal, aunque el resultado no fue significativo.

Coma vertical primario de la superficie
anterior corneal

B COMA FRONT PRE B COMA FRONT POST @ COMA FRONT 6M

05 HICRS JICRS

Z15

-2,5

-3,5

Figura 39. Muestra la media y desviacion estandar de los valores obtenidos para el coma vertical
primario (Z3.-1) de la superficie anterior corneal para ambos tipos de implantes y para el total
de la muestra. Diferencia estadisticamente significativa. * p<0,05. ** p<0,01. *** p<0,001.



Tabla 9. Medidas aberromeétricas superficie anterior de la cérnea

Medidas realizadas a 6 mm. en pacientes implantados de anillos intraestromales simétricos (S-ICRS), asimétricos (A-ISCR) y para el total de la muestra (TOTAL). Pre = Previo a la implantacion ; 3M = Tras 3 meses de media tras la implantacién; 6M = Tras 6 meses de media tras la
implantacion. p-valor G.G. = Valor obtenido con el test Greenhouse-Geisser, p-valor estudio Post-Hoc realizado con test Bonferroni para las etapas Pre- 3 meses, Pre- 6 meses y 3 meses - 6 meses. p-valor Dif. entre anillos resultante de la comparacion entre ambos tipos de
implante. Media + DE ( min ; max)

S-ICRS A-ICRS TOTAL Dif. Entre ICRS
p-valor Post Hoc p-valor Post Hoc p-valor Post Hoc
p-valor (Bonferroni) p-valor (Bonferroni) p-valor (Bonferroni) p-valor
Pre 3M 6M G,G, Pre-3 M Pre-6M 3M-6M Pre 3M 6M G,G, Pre-3 M Pre-6M 3M-6M Pre 3M 6M G,G, Pre-3 M Pre-6M 3M-6M
RMS HOA  375:1,50  3,58:1,30 334103 ... 0.10 0,003+ 1.00 2835092 398:145 367150 " " " 3,36£1,35  3,74:1,36 3,46 £ 1,21 012 " NS " 0,04
(Cornea) (1,61;7,85) (1,16 6,40) (1,23 ; 5,39) (1,40 ; 4,96) (1,96 ;7,87) (1,65 ; 7,65) (1,40 ;7,85) (1,16 ;7,87) (1,23 ; 7,65)
RMS 16532506 1481531 153955 . NS NS NS 1291:2,92 1680:558 13192345 NS NS " 14955459 1563545 1443479 NS " NS 0.07
(Front) (7,48 ; 25,74) (4,83 ;27,47) (6,20 ; 29,59) (6,65 ; 18,69) (7,46 ; 26,88) (5,12 ; 19,99) (6,65 ; 25,74) (4,83 ; 27,47) (5,12 ; 29,59)
4,46+ 1,80 3,25+0,99 3,70 + 1,40 3,31£091 3,57+1,05 3,02+0,84 3,97 £1,58 3,38+-1,01 3,41 +1,23
RS [rler * * * 0,02* 0,07  0,003* 0,72 * * * 0,19 NS NS NS * * * 0,10 NS NS NS 0,03
(Front) (1,97;9,29) (1,16 ; 6,40) (1,23 ; 5,39) (1,74;6,02) (1,9 ;7,87) (1,65 ; 7,65) (1,743;9,29) (1,16;7,87) (1,23 ; 7,65)
Z3.3 -0,33+0,80 -0,101,55 -0,15 x 0,68 -0,07£0,72 -0,29+0,93 -0,24 1,08 0,18+ 0,79 -0,18+1,32 -0,18 & 0,83
0,63 NS NS NS 0,67 NS NS NS 0,98 NS NS NS 0,50
(Front) (2,32 ;1,06) (-6,76 ; 2,29) (1,70 ; 0,75) (1,06 ;2,25) (-2,97 ; 0,97) (2,97 ; 1,23) (2,32 ;2,25 (-6,76;2,29) (2,97 ; 1,23)
Z3. 1 0,07+1,04 030106 -0,08:08 NS " NS 009:140 0322127 009:08 NS NS " 0,01:1,18 -0,05:1,18 00108 NS " NS 0.28
(Front) (-2,03 ;3,03) (-3,49; 1,31) (-1,58 ; 1,52) (2,38 ;2,43) (-2,60; 2,58) (1,42 ; 1,39) (2,385 3,03) (-3,49 ; 2,58) (-1,58 ; 1,52)
- 2,33:2,18 2,16 =1, 2,55+ 1, 2,25:1,81 -2,33%1,76 -1,92:2, 2,30:2,02 2,231, 2,28 +1,
Z3. -1 332,18 2,16 1,60 5135 (o NS NS NS 51,8 33:1,76 22236 . NS NS NS 3020 311,66 8186 NS NS NS 0,20
(Front) (-8,54 ; 1,74) (-4,66 ; 0,24) (-4,66 ; 0,26) (-5,05; 0,46) (-5,22;1,26) (7,94 ; 0,71) (-8,54;1,74) (-522;1,26) (7,94 ; 0,71)
Z3. -3 0,01 +1,07 -0,24+1,47 -0,12 + 0,60 0,32:053 0,22:0,43 -0,09 0,66 0,13:0,90 -0,06+1,19 -0,11 £ 0,61
0,43 NS NS NS 0,20 NS NS NS 0,35 NS NS NS 0,56
(Front) (2,57 ;1,72) (7,043 1,29) (1,56 ; 1,17) (0,35 ;1,55) (-0,48 ; 1,12) (-1,26 ; 1,09) (2,57 ;1,72) (7,045 1,29) (-1,56 ; 1,17)
Z4. 4 008:059 003:041 0,08:031 . NS NS NS 015030 009:041 008:05 NS NS NS 011050 005:041 002:040 NS NS NS 0.76
(Front) (-0,95;2,19) (-0,73 ; 1,00) (-0,57 ; 0,44) (-0,55 ; 0,82) (-0,55; 0,88) (0,87 ; 1,12) (0,95 ;2,19) (-0,73;1,00) (0,87 ; 1,12)
d +0,72 -0,02 =0, -0,06 £ O, ,04 + 0,62 -0,05 + 0,71 -0,03 £ 0, -0,01 + 0,67 -0,03 0, -0,05 £ 0,
Z4. 2 0,04 + 0, 002:053 006205 ., NS NS NS 0,04 + 0,6 0,05 = 0 003064 . NS NS NS 001067 0032060 0,05:058 . NS NS NS 0,59
(Front) (1,47 5 1,41) (1,30 ; 1,41) (-1,31 ; 1,41) (0,92 ;1,41) (-1,32; 1,41) (1,31 ; 1,20) (1,47 5 1,41) (1,32 ; 1,41) (1,31 ; 1,41)
Z4.0 -0,83+£0,96 -0,81+1,09 -0,75z 0,75 1,10£1,22 -0,86+1,27 -0,96 & 0,98 -0,93+1,06 -0,83%1,15 -0,83 & 0,83
0,34 NS NS NS 0,40 NS NS NS 0,40 NS NS NS 0,24
(Front) (2,62 ;0,72) (-3,24;0,70) (2,07 ; 0,35) (-4,61;0,80) (-4,85; 1,13) (-3,08 ; 0,41) (-4,61;0,80) (-4,85; 1,13) (-3,08 ; 0,41)
o -0,14+ 0,48 0,22+0,58 -0,11 + 0,51 0,12+ 0,71 -0,11+0,68 -0,02 + 0,63 -0,13+0,57 0,08+0,64 -0,07 + 0,55
o 2 * * * 0,02* 0,06 1,00 0,02* * * * 0,94 NS NS NS * * * 0,26 NS NS NS 0,18
(Front) (1,37 ; 0,96) (0,65 ; 1,71) (-1,11 ; 1,06) (1,74 ;1,59) (1,69 ; 1,02) (-1,69 ; 0,89) (1,74 ;1,59) (1,69 ; 1,71) (1,69 ; 1,06)
- +0,44 0,05:0, 11+ 0,34 22 £0,47 0,02 + 0,51 15 £ 0, 11 £ 0,4 ,04 £ 0, 12 + 0,4
Z4. -4 0,050 0,05+0,55 0,11 +0,3 072 NS NS NS 0,220 002051 0152060 NS NS NS 011045 0042053 012:049 NS NS NS 052
(Front) (0,82 5 1,39) (0,92 ; 1,92) (-0,38 ; 1,07) (0,74 ;1,30) (-1,08;1,07) (0,75 ; 1,86) (0,82 ;1,39) (-1,08;1,92) (0,75 ; 1,86)
Z5.5 0,02 £0,25 -0,06+0,15 -0,10 % 0,19 -0,05+0,17 0,01 +0,16 -0,03 & 0,23 0,030,222 -0,03:0,16 -0,07 + 0,21
0,18 NS NS NS 0,62 NS NS NS 0,60 NS NS NS 0,26
(Front) (0,62 ; 0,66) (-0,55; 0,19) (0,69 ; 0,14) (0,47 ; 0,18) (-0,35; 0,35) (-0,62 ; 0,34) (0,62 ; 0,66) (-0,55; 0,35) (0,69 ; 0,34)
z5. 3 0012021 0012016 0022019 . NS NS NS 001017 0002016 0132022 . NS NS NS 0,01£0,19 -0,01£0,16 0,03 = 0,21 0.46 NS NS NS 032
(Front) (-0,51 ; 0,34) (-0,49 ; 0,34) (-0,51 ; 0,34) (0,32 ; 0,42) (-0,46;0,32) (0,31 ; 0,51) (0,51 ; 0,42) (-0,49 ; 0,34) (0,51 ; 0,51)
+ 0, ,04 + 0,2! -0,05 £ 0, ,00 + 0O, -0,08 + 0,41 -0,16 = O, ,05 + 0, -0,01 £ 0, -0,09 + 0,32
z5. 1 008033 0042025 005:030 . NS NS NS 0,00+0,39 -0,08+0 016035 . NS " NS 0,05+0,35 -0,01+0,33 -0,09+0,3 0.2 NS NS NS 071
(Front) (-0,82 ; 0,89) (0,38 ; 0,70) (-0,75 ; 0,53) (0,65 ; 1,04) (-1,05; 0,64) (0,76 ; 0,37) (0,82 ;1,04) (-1,05;0,70) (0,76 ; 0,53)
z5. -1 0,36+0,50 0,22+0,58 0,40 = 0,61 0,25:0,48 0,14:0,49 0,36 = 0,64 0,320,449 0,19 0,55 0,39 = 0,61
0,40 NS NS NS 0,26 NS NS NS 0,14 NS NS NS 0,88
(Front) (0,24 ;1,74) (-1,46 ; 1,77) (-0,61 ; 1,58) (0,77 ;0,92) (-0,92; 1,01) (0,50 ; 1,53) (0,77 ;1,74) (-1,46 ; 1,77) (-0,61 ; 1,58)
Z5. -3 003025 0072024 003022 . " NS NS 0,07:021 0012019 004027 NS " " 0,01:023 004022 000024 NS NS " 0.89
(Front) (-0,37 ; 0,84) (0,44 ; 0,77) (-0,39 ; 0,43) (0,43;0,38) (0,33;0,38) (0,46 ; 0,51) (0,43 ; 0,84) (-0,44 ; 0,77) (0,46 ; 0,51)
- E + 0,24 ,08 + 0,2 ,05 + 0,22 ,01 + 0,2 -0,01 + 0,1 -0,07 £ 0,1 -0,02 + 0,12 ,04 = 0,2! ,00 + 0,2
z5. -5 0,04+ 0 0,08+029 0,050 012 NS NS NS 001026 0012018 0,07:015 . NS NS NS 0,02 + 0 004025 000:020 NS NS NS o1
(Front) (-0,81 ; 0,40) (0,53 ; 0,97) (-0,35 ; 0,56) (0,73 ;0,36) (-0,30;0,45) (0,33 ; 0,19) (-0,81 ; 0,40) (-0,53;0,97) (-0,35 ; 0,56)
26. 6 0042013 0022012 003:013 " " " 000010 0012010 002:014 " " " 002:012 0012011 003:013 " " " 0.67
(Front) (0,19 ;0,32) (-0,19 ; 0,30) (0,19 ; 0,32) (0,19 0,18) (-0,19 ; 0,20) (-0,15 ; 0,33) (0,19 0,32) (-0,19 ; 0,30) (-0,19 ; 0,33)
Z6. 4 003020 0032011 0022012 " NS NS -0,02+0,11 -0,02+0,13 0,02 + 0,21 0,69 NS NS NS 001017 0012012 002:016 o NS " NS 0.56
(Front) (-0,63 ; 0,36) (0,12 ; 0,33) (-0,19 ; 0,36) (0,16 ; 0,26) (-0,32; 0,26) (-0,56 ; 0,36) (0,63 ;0,36) (-0,32;0,33) (0,56 ; 0,36)
d +0,24 -0,05 = 0,2 -0,08 + 0,2 -0,04 + 0,21  -0,04 + 0,2, -0,18 + 0,1 -0,06 + 0,2 -0,05 £ 0,21 -0,11 + 0,1
26. 2 0,06 + 0 005020 -0,08:020 . NS NS NS 0,04 + 0 0042023 0182018 NS NS NS 0,06 + 0,23 -0,05+0 0112019 NS NS " 039
(Front) (0,60 ; 0,34) (-0,48 ; 0,45) (-0,48 ; 0,22) (-0,48 ; 0,49) (-0,54 ; 0,45) (-0,46 ; 0,09) (0,60 ; 0,49) (-0,54 ; 0,45) (-0,48 ; 0,22)
26.0 0172022 0162025 016019 . NS " " 018033 0162018 023:024 " " " 0,17 £027 0,16:0,22 0,18 £ 0,21 1,00 NS " " 0.76
(Front) (-0,16 ; 0,81) (-0,31; 0,61) (-0,08 ; 0,57) (-0,71; 0,79) (-0,19 ; 0,56) (-0,03 ; 0,81) (0,71;0,81) (-0,31;0,61) (0,08 ; 0,81)
26. -2 0042025 -0,05:015 004x018 . NS NS NS 0,000,721 0,05+0,17 0,08 = 0,21 0.43 NS NS NS 003023 0012017 005:019 . NS NS NS 0.19
(Front) (0,27 ;1,12) (-0,44 ; 0,20) (-0,26 ; 0,48) (:0,60 ;0,41) (-0,20 ; 0,56) (-0,17 ; 0,66) (0,60 ;1,12) (-0,44 ; 0,56) (-0,26 ; 0,66)
- -0,01 + 0,1 ,00 + 0,12 -0,05 + 0,12 -0,05 + 0,1 ,00 + 0,11 -0,04 £ 0,1 -0,03 + 0,1 ,00 £ 0,12 -0,05 + 0,1
Z6. -4 0,01 +0,13 0,00 = 0 0,05+ 0 041 NS NS NS 0,05+ 0,13 0,00+ 0 0042015 NS NS NS 0,03 +0,13 0,00 + 0 005:0,13 NS NS NS 0.56
(Front) (-0,38; 0,22) (-0,21; 0,24) (-0,33 ; 0,07) (0,28 ; 0,20) (-0,27 ; 0,20) (-0,43 ; 0,18) (0,38 ;0,22) (-0,27 ; 0,24) (0,43 ; 0,18)
- 0,04:0,16 0,05+0,11 0,04 £ 0,12 0,00+0,14 0,01 £0,16 0,05 = 0,15 0,02+0,15 0,04+0,13 0,04 £ 0,13
o =6 BEIRS BB HAISED 0,49 NS NS NS RRIEL o S5 HIEE 0,42 NS NS NS BB HAEED BEAIESEs 0,50 NS NS NS 0,38
(Front) (-0,31; 0,57) (-0,11;0,39) (-0,11 ; 0,31) (-0,31;0,28) (-0,34; 0,33) (-0,13 ; 0,48) (0,31 0,57) (-0,34;0,39) (0,13 ; 0,48)

Valores de la aberracion de alto orden (HOA) usando la descomposicion polindmica de Zernike ( De orden Z3. 3 a orden Z6 -6); Front = Hace referencia a la cara anterior de la cornea; RMS HOA (Cérnea) = Raiz cuadratica media para las aberraciones de alto orden (HOA) de ambas
superficies corneales. RMS (Cérnea) = Raiz cuadratica media de las aberraciones medidas totales de alto orden (HOA) y bajo orden (LOA) de ambas superfices corneales;
Diferencias estadisticamente significativas: * p < 0,05. ** p < 0,01. *** p < 0,001.
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- 6.2. Superficie posterior de la cornea (Back)

En la Tabla 10 se muestran los valores obtenidos sobre la superficie posterior
de la cérnea utilizando la descomposicion polinomica de Zernike de orden Z3.3
a orden Z6.-6.

En RMS (Back) y RMS HOA (Back) se encontraron diferencias estadisticamente
significativas en la comparacion entre ambos tipos de anillos, pero no hubo
resultados estadisticamente significativos en ninguno de los tipos de ICRS ni en

el analisis del total de la muestra.

Para Z3.-1 (Back) en los S-ICRS observamos un desplazamiento del coma hacia
la parte superior corneal estadisticamente significativa (p<0,001). En el analisis
post-hoc se produjo una variacion en la aberracion comatica vertical en la cara
posterior estadisticamente significativa (p<0,001) de 0,71 pm de media en la
etapa Pre-3M y en la etapa Pre-6M (p<0,001) de 0,81 pm de media. Para los A-
ICRS observamos un desplazamiento vertical del coma de la parte inferior a la
parte superior estadisticamente significativa (p<0,001), en el analisis post-hoc
se produjo una variacion de la aberracion comatica estadisticamente
significativo (p<0,001) de 0,76 pm de media en la etapa Pre-3M y de (p=0,04)
0,72 pm de media en la etapa Pre-6M. Para el analisis total de la muestra,
observamos un desplazamiento comatico infero-superior en el eje vertical
estadisticamente significativo (p<0,001). En el analisis post-hoc se produjo un
desplazamiento vertical medio (p<0,001) de 0,73 pm de media en la etapa Pre-
3M y en la etapa Pre-6M (p<0,001) también de 0,77 pm de media. No se
encontraron diferencias estadisticamente significativas en la comparacion

entre ambos tipos de ICRS.

Para facilitar el analisis comparativo de esta aberracion en el resto de

superficies aportamos un analisis grafico del mismo (Figura 40).



Coma vertical primario de la superficie
posterior corneal

1 sk KK *k oy kk k%
T
0,5
o #W djﬁ
0,5 S-ICRS J'A-|CRS UESTRA

E TOTAL
-1,5
-2
-2,5
B COMA BACK PRE B COMA BACK POST mCOMA BACK 6M
-3,5

Figura 40. Se muestran los valores del coma vertical de la superficie posterior corneal en las
etapas Pre, 3 meses y 6 meses tras el implante. Diferencia estadisticamente significativa. *
p<0,05. ** p<0,01. *** p<0,001.

No se encontraron variaciones estadisticamente significativas en el resto de las

aberraciones analizadas.



Tabla 10. Medidas aberromeétricas superficie posterior

Medidas realizadas a 6 mm. en pacientes implantados de anillos intraestromales simétricos (S-ICRS), asimétricos (A-ISCR) y para el total de la muestra (TOTAL). Pre = Previo a la implantacion ; 3M = Tras 3 meses de media tras la implantacion; 6M = Tras 6 meses de media tras

la implantacion.

implante. Media + DE ( min ; max)

p-valor G.G. = Valor obtenido con el test Greenhouse-Geisser, p-valor estudio Post-Hoc realizado con test Bonferroni para las etapas Pre- 3 meses, Pre- 6 meses y 3 meses - 6 meses. p-valor Dif. entre anillos resultante de la comparacion entre ambos tipos de

RMS
(Back)
RMS HOA
(Back)

Z3.3
(Back)

Z3. 1
(Back)
Z3.-1
(Back)
Z3. -3
(Back)

Z4. 4
(Back)

Z4. 2
(Back)

Z4. 0
(Back)
Z4. -2
(Back)
Z4. -4
(Back)

Z5.5
(Back)

Z5. 3
(Back)

Z5. 1
(Back)
Z5. -1
(Back)
Z5. -3
(Back)
Z5. -5
(Back)

Z6. 6
(Back)

Z6. 4
(Back)

Z6. 2
(Back)

Z6. 0
(Back)

Z6. -2
(Back)

Z6. -4
(Back)
Z6. -6
(Back)

S-ICRS A-ICRS TOTAL Dif. Entre ICRS
p-valor Post Hoc p-valor Post Hoc p-valor Post Hoc
p-valor (Bonferroni) p-valor (Bonferroni) p-valor (Bonferroni) p-valor
Pre M 6M G,G, Pre3M Pre-6M 3M-6M Pre 3M 6M G,G, Pre3M Pre-6M 3M-6M Pre 3M 6M G,G, Pre-3M Pre-6M 3M-6M
3,67:1,23 324:121  3,03+1,02 2,63:0,85 326:133 3,21:1,65 3,23:1,19+ 325:125% 3,09:1,26
e oL e 0,10 NS NS NS B e e L 0,21 NS NS NS ZHE ol EESIH LR ED L 0,93 NS NS NS 0,04*
(1,585 6,90) (1,16 ; 6,65) (1,30 ; 5,23) (1,48 ; 4,82) (1,68 ; 6,86) (1,45 ; 7,82) (1,48 ; 6,90) (1,16 ; 6,86) (1,30 ; 7,82)
1,08+£0,43 099034 0,88+ 0,29 078028 1,01:0,34 0,97 £ 0,40 0,950,440 1,00:0,34 0,91 0,33
e =D 720 o8 =D, 0,12 NS NS NS eED T ED ol ED 0,12 NS NS NS 720 s 1D 0,85 NS NS NS 0,03
(0,47 ;2,26) (0,46 ; 1,68) (0,39 ; 1,44) 0,44;1,39) (0,57;1,97) (0,57 ;2,11) 0,44;2,26) (0,46 1,97) (0,39 ;2,11)
-0,01+0,38 0,04:0,30 0,01%0,25 0,01:022 0,13:0,30 0,050,33 0,00:0,33 0,08:0,30 0,03 0,28
Bl 5 HAELE P B 0,66 NS NS NS o E58 DSt BIESL 0,42 NS NS NS BRYESU BLIESUS HEISHE 0,33 NS NS NS 0,82
(-1,04 ; 0,79) (-0,45; 1,10) (-0,40 ; 0,58) (0,46 ; 0,56) (-0,59 ; 0,73) (-0,66 ; 0,59) (1,04 0,79) (-0,59 ; 1,10) (-0,66 ; 0,59)
0,06 0,35 0,05:0,30 0,010,223 -0,01+0,28 -0,09£0,34 -0,03 & 0,24 0,03:032 -0,01:0,32 0,00%0,23
oD o= =D 0,74 NS NS NS =S ity 020 0,33 NS NS NS 02 =D, oD S 0,46 NS NS NS 0,52
(0,74 ; 1,13) (-0,41; 0,97) (-0,36 ; 0,49) (0,39 ; 0,50) (-0,63;0,82) (-0,41; 0,43) (0,74 ;1,13) (-0,63;0,97) (-0,41 ; 0,49)
0,10+ 0,75 0,61+-0,42 0,71%0,34 0,18 £ 0,68 0,58 £ 0,40 0,54 % 0,57 0,13:0,72 0,60 0,41 0,64 0,45
e 06 & ER 9001 <0,001  <0,001 0,83 R 20 2AEDST o001 <0001 004 0,84 b oo ST 0,001 <0,001% <0001 1,00 0,35
(-1,44 ; 1,80) (0,11 ; -1,23) (-0,08 ; 1,23) (1,233 1,23) (-0,16 ; 1,20) (-0,08 ; 1,74) (1,44 ;1,80) (-0,16 ; 1,23) (-0,08 ; 1,74)
0,02+0,33 0,070,551 -0,10 + 0,26 0,10 0,29 -0,04£0,25 -0,04 £ 0,34 -0,05+0,31 0,030,43 -0,08 0,29
0,27 NS NS NS 0,63 NS NS NS 0,48 NS NS NS 0,48
(0,75 ; 0,87) (-0,68 ; 2,25) (-0,66 ; 0,26) (0,75 ;0,43) (0,57 ; 0,33) (-0,91 ; 0,58) (:0,75; 0,87) (-0,68 ;2,25 (-0,91 ; 0,58)
-0,01+0,19 -0,03+0,17 0,00 0,12 -0,050,17 -0,01£0,23 -0,07 0,12 0,02+ 0,18 -0,02+0,19 -0,02 0,12
B 5 BHEIESLy B 0,38 NS NS NS BLOESUS S 5 REL 0,94 NS NS NS REEL HEEL USE LD 0,88 NS NS NS 0,60
(-0,45 ; 0,46) (-0,27 ; 0,39) (-0,23 ; 0,28) (0,43 ; 0,18) (-0,05;0,41) (-0,32 ; 0,15) (:0,45 ; 0,46) (-0,55 ; 0,41) (-0,32 ; 0,28)
-0,01+0,17 -0,02+0,10 -0,02 & 0,12 .0,02+0,14 0,02+0,43 0,07 0,11 -0,01+0,16 0,00 0,11 0,01 0,12
0,86 NS NS NS 0,07 NS NS NS 0,25 NS NS NS 0,11
(0,36 ; 0,48) (-0,20; 0,23) (-0,28 ; 0,24) (0,29 ; 0,19) (-0,20; 0,22) (-0,13 ; 0,25) (0,36 ; 0,48) (-0,20 ; 0,23) (-0,28 ; 0,25)
0,07+0,18 0,07+0,18 0,06 0,15 0,11:021 005:024 0,040,221 0,09+0,19 0,06 +0,20 0,05 0,17
0,46 NS NS NS 0,26 NS NS NS 0,25 NS NS NS 0,23
(0,29 ; 0,33) (:0,17 ; 0,36) (-0,17 ; 0,31) (0,19 ; 0,64) (-0,27 ; 0,74) (-0,30 0,52) (0,29 ; 0,64) (-0,27 ; 0,74) (-0,30 ; 0,52)
0,00+ 0,11 -0,05+0,11 0,00 % 0,11 0,00 £0,00 0,01+0,11 0,00 & 0,13 0,00+ 0,10 -0,02+0,11 0,00 0,12
0,07 NS NS NS 0,98 NS NS NS 0,41 NS NS NS 0,32
(0,23;0,31) (:0,29; 0,15) (-0,21 ; 0,24) (0,19 ; 0,16) (-0,23;0,23) (-0,22 ; 0,22) (0,233 0,31) (-0,29 ;0,23) (-0,22 ; 0,24)
+0, 0,04 +022 0,03 £ 0,21 0,04+0,11 -0,01£0,17 -0,01 + 0,19 ,03:0,27 -0,03 + 0,2 ,02 £ 0,2
CfalEs e HBsd 0,19 NS NS NS eeat el & Sl &g 0,71 NS NS NS B WalA Qs g NS NS NS 0,45
(0,34 ; 1,57) (:0,97 ; 0,23) (-0,33 ; 0,75) (0,28 ; 0,12) (-0,44 ; 0,30) (-0,32 ; 0,34) (0,34 ; 1,57) (-0,97 ; 0,30) (-0,33 ; 0,75)
0,04 +0,19 0,020, -0,01 £ 0,1 0,00+ 0,06 0,00 + 0,0 ,00 = 0,07 -0,03 + 0,1 010,07 0,01 +0,12
04£0 002006 0,010,159 NS NS NS 00 = 0,06 000,08 0,00 0,0 0,76 NS NS NS 030,15 0,01+0,0 010 0,81 NS NS NS 0,43
(0,65 ; 0,19) (-0,08 ; 0,18) (-0,54 ; 0,19) (0,10 0,13) (-0,17 ; 0,10) (-0,19 ; 0,13) (0,65 ; 0,19) (-0,17 ; 0,18) (-0,54 ; 0,19)
-0,01+ 0,10 0,00+ 0,06 0,01 0,05 0,00+0,04 -0,01+0,05 -0,03<0,06 0,00+0,08 0,00+0,06 -0,01z0,06
* * * 0,66 NS NS NS * * * 0,10 NS NS NS * * * 0,69 NS NS NS 0,21
(-:0,30; 0,28) (-0,10; 0,24) (-0,08 ; 0,12) (-0,08 ; 0,08) (-0,08 ; 0,10) (-0,12 ; 0,09) (0,30 ; 0,28) (-0,10; 0,24) (-0,12 ; 0,12)
001077 000006 000:005 o, NS NS NS 001:005 001:007 001006 ., NS NS NS 000:006 001:006 001005 NS NS NS 077
(0,19 ; 0,11) (:0,14; 0,11) (-0,11 ; 0,08) (0,06 ; 0,11) (-0,18; 0,12) (-0,08 ; 0,13) (0,19 0,11) (-0,18;0,12) (0,11 ; 0,13)
0,08:008 -0,06:008 -0,09:009 o NS NS NS 007006 -0,07:008 -010:012 .. NS NS NS 0,08007 -0,07:008 -009:010 NS NS NS 0.64
(-0,27 ; 0,04) (-0,23 ; 0,08) (-0,33 ; 0,01) (0,15 ; 0,08) (-0,24 ; 0,06) (-0,37 ; 0,05) (0,27 ; 0,08) (-0,24 ; 0,08) (-0,37 ; 0,05)
2 + 0,07 ,00 = 0, ,00 0, ,00 £ O, -0,01 + O, ,00 + 0, ,01 + 0,07 -0,01 + 0, ,00 + 0,07
0022007 000:006 000:006 . NS NS NS 000:006 0,01:006 000008 NS NS NS 0,01+0,07 -0,01+0,06 0,000,0 039 NS NS NS 0.2
(-0,12;0,22) (:0,14;0,18) (-0,12 ; 0,16) (0,11;0,09) (-0,13;0,10) (-0,12 ; 0,21) (0,123 0,22) (-0,14;0,18) (-0,12; 0,21)
+0,18 -0,04 =0, -0,05 = 0, 0,04+ 0,10 -0,07+0,11 -0,04 = 0,07 0,01 +0,15 -0,05+0,09 -0,05%0,
000:0,18 004008 005006 . NS NS NS 0,04+ 0,10 -0,07 %0 0,04 + 0,0 0.85 NS NS NS 001:0,15 0,05:009 005006 . NS NS NS 037
(0,24 ; 0,71) (:0,29 ; 0,14) (-0,20 ; 0,03) (0,27 ; 0,11) (-0,34; 0,12) (-0,16 ; 0,09) (0,27 ; 0,71) (-0,34; 0,14) (-0,20 ; 0,09)
-0,02 + 0,1 -0,01 + 0, -0,02 + 0, -0,01 + 0, -0,01 = O, ,00 + 0, -0,01 = 0, -0,01 = 0, -0,01 + 0,
002:0,10 001:004 0022005 NS NS NS 0012005 001:006 000:005 NS NS NS 001009 001005 0012005 . NS NS NS 0,50
(-0,44 ; 0,19) (-0,10; 0,08) (-0,12 ; 0,14) (0,09 ; 0,12) (-0,10;0,10) (-0,10 ; 0,11) (0,44 ; 0,19) (-0,10; 0,10) (-0,12 ; 0,14)
-0,01 + 0,04 ,00 = 0, ,00 + 0,04 ,01 + 0,04 ,01 + 0,04 ,01 £ 0, ,00 + 0, ,00 + 0, ,00 = 0,
0,01£0,04 0,00+0,03 0,00 0,0 0.7 NS NS NS 001:004 001:004 001004 o, NS NS NS 000:004 000:004 000:004 . NS NS NS 0.48
(-:0,10'; 0,05) (-0,09 ; 0,07) (-0,10 ; 0,04) (-0,06 ; 0,09) (-0,06 ; 0,12) (-0,10 ; 0,07) (0,10 ; 0,09) (-0,09 ; 0,12) (-0,10 ; 0,07)
2 + 0, ,01 £ 0, ,02 + 0, ,01 £ 0, ,01 £ 0, ,01 £ 0, ,01 £ 0, ,01 + 0, ,02 £ 0,
002:004 001:003 002003 . NS NS NS 001:003 001003 001004 NS NS NS 0012004 001003 0022003 NS NS NS 061
(-0,10'; 0,05) (-0,09 ; 0,06) (-0,03 ; 0,10) (-0,03 ; 0,08) (-0,06 ; 0,05) (-0,04 ; 0,10) (0,113 0,10) (-0,09 ; 0,06) (-0,04 ; 0,10)
-0,02 + 0, -0,02 + 0, -0,02 + 0, -0,02 + 0, -0,01 £ 0, -0,02 + 0, -0,02 + 0, -0,02 + 0, -0,02 + 0,04
002:003 002003 0,02:003 NS " NS 0022003 001:003 002005 NS NS NS 0,02+0,03 -0,02+0,03 -0,02 0,0 078 " NS NS 0,58
(0,09 ; 0,05) (-0,09 ; 0,03) (-0,11 ; 0,02) (0,09 ; 0,03) (-0,06 ; 0,03) (-0,10 ; 0,04) (0,09 ; 0,05) (-0,09 ; 0,03) (-0,11 ; 0,04)
+0, ,01 £ 0, ,00 + 0,02 ,00 + 0,02 ,00 + 0, ,00 + 0, ,00 + 0,02 ,00 £ 0, ,00 £ 0,
0,00+0,03 0,01+0,03 0,00%0,0 0.10 NS NS NS 000:002 000:003 000003 . NS NS NS 0002002 000:003 000003 . NS " NS 041
(-0,07 ;0,06)  (-0,05 ; 0,10) (-0,06 ; 0,04) (-0,05 ;0,02) (0,06 ; 0,04) (-0,06 ; 0,05) (0,07 ; 0,06) (-0,06 ; 0,10) (-0,06 ; 0,05)
-0,01 + 0,04 ,01 £ 0, ,00 + 0,04 ,01 £ 0, ,00 + 0, ,01 + 0, ,00 + 0, ,01 + 0, ,00 + 0,
0,01£0,04 001004 0,00 0,0 0.08 NS NS NS 001:003 000 003 001004 NS NS NS 0002004 001:004 000:004 NS " NS 0,51
(0,11 0,09) (-0,07 ; 0,15) (-0,11 ; 0,06) (-0,03 ; 0,06) (-0,07 ; 0,05) (-0,06 ; 0,11) (0,113 0,09) (-0,07 ;0,15) (-0,11 ; 0,11)
-0,02 + 0,1 ,00 = 0, -0,01 + 0,07 -0,01 + 0, ,00 + 0, -0,01 + 0,04 -0,01 + 0, ,00 + 0, -0,01 + 0,
0,02+0,10 0,00+ 0,06 -0,01 0,0 0.69 NS NS NS 0,01+0,04 0,00+0,05 -0,010,0 081 NS NS NS 001:008 000:006 001006 NS " NS 093
(-0,33; 0,10) (:0,21;0,18) (-0,28 ; 0,10) (0,15 ; 0,05) (-0,09 ; 0,10) (-0,10 ; 0,06) (:0,33;0,10) (-0,21;0,18) (-0,28 ; 0,10)

Valores de la aberracion de alto orden (HOA) usando la descomposicion polindmica de Zernike ( De orden Z3. 3 a orden Z6 -6);

(HOA) de la superficie posterior corneal. RMS HOA (Back) = Raiz cuadratica media para las aberraciones de alto orden (HOA) de la superficie posterior corneal.

Diferencias estadisticamente significativas: * p < 0,05. ** p < 0,01. *** p < 0,001.

Back = Hace referencia a la cara posterior de la cérnea; RMS (Back) = Raiz cuadratica media de las aberraciones medidas totales de alto orden
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- 6.3. Aberracion comatica vertical total de la cornea

Ante la singularidad del resultado obtenido para Z3.-1 en la superficie posterior
corneal y al ser esta la Unica aberracion que resultd tener una variacion muy
significativa, se opto por analizar el efecto que los ICRS podian haber provocado
sobre ambas superficies corneales y evaluar también cuanto pudo influir la
implantacion en este aspecto sobre el total de la cornea. Para ello se agruparon
los valores ya obtenidos para esta aberracion en la superficie anterior y
posterior con el extraido para el total de la cornea (Tabla 11). Se realizé ademas
un analisis grafico de estas aberraciones en ambas superficies y en el total de
la cornea, ademas de calcular sus diferencias para diferentes estados con la
intencion de valorar el mecanismo que los ICRS generaron sobre esta

aberracion, asi como la diferencia de accion entre implantes si la hubiese.

Diferencias en el coma vertical

primario para el total de la cérnea
1,5

o LT T I
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Figura 41. Comparativa obtenida en el coma vertical primario de la cérnea total, para las 3
etapas, para ambos implantes y para el total de la muestra. Diferencia estadisticamente
significativa. * p<0,05. ** p<0,01. *** p<0,001.

Los resultados obtenidos para el total de la cornea en la aberracion Z3.-1, no
fueron significativos ni para el total de la muestra ni para ninguno de los dos

implantes analizados.



Diferencias Pre-6M en la aberracion comatica
vertical corneal en las distintas superficies
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Figura 42. Muestra las diferencias observadas en cada superficie: anterior, posterior y en el
total de la cornea, entre la etapa previa y los 6 meses de la implantacion. Diferencia
estadisticamente significativa. * p<0,05. ** p<0,01. *** p<0,001.



Tabla 11. Medidas aberrométricas del coma vertical en ambas superficies y en el total de la cérnea

Medidas realizadas a 6 mm. en pacientes implantados de anillos intraestromales simétricos (S-ICRS), asimétricos (A-ISCR) y para el total de la muestra (TOTAL). Pre = Previo a la implantacion ; 3M = Tras 3 meses de media tras la implantacion; 6M = Tras 6 meses de
media tras la implantacion. p-valor G.G. = Valor obtenido con el test Greenhouse-Geisser, p-valor estudio Post-Hoc realizado con test Bonferroni para las etapas Pre- 3 meses, Pre- 6 meses y 3 meses - 6 meses. p-valor Dif. entre anillos resultante de la comparacion
entre ambos tipos de implante. Media + DE ( min ; max)

S-ICRS A-ICRS TOTAL Dif. Entre ICRS
p-valor Post Hoc p-valor Post Hoc p-valor Post Hoc
p-valor (Bonferroni) p-valor (Bonferroni) p-valor (Bonferroni) p-valor
Pre 3M 6M G,G, Pre-3M Pre-6M 3M-6M Pre 3M 6M G,G, Pre-3M Pre-6M 3M-6M Pre 3M 6M G,G, Pre-3M Pre-6M 3M-6M

73.-1  -2,33+2,18 2,16+ 1,60 -2,55 + 1,35 42,25+ 1,81 -2,33 £ 1,76 1,92+ 2,36 -2,30£2,02 -2,23 + 1,66 -2,28 + 1,86

0,36 NS NS 0,25 NS NS NS 0,41 NS NS NS 0,20

(Front) (8,54 ; 1,74)(-4,66 ; 0,24)(-4,66 ; 0,26) (5,05 ; 0,46)(-5,22 ; 1,26)(-7,94 ; 0,71) (8,54 ; 1,74)(-5,22 ; 1,26)(-7,94 ; 0,71)
731 -0,10£0,75 0,61+-0,42 0,71+0,34 ) -0,18+0,68 0,58 +0,40 0,54 0,57 ) -0,13:0,72 0,60 0,41 0,64 + 0,45 )

<0,001 <0,001* <0,001* 0,83 <0,001 <0,001* 0,042* 0,84 <0,001* <0,001* <0,001* 1,00 0,35
(Back) (-1,44 ; 1,80§-0,11 ; -1,23)(-0,08 ; 1,23) (1,23 ; 1,23)(-0,16 ; 1,20)(-0,08 ; 1,74) (1,44 ; 1,80)(-0,16 ; 1,23)(-0,08 ; 1,74)
31 1865189 1,691,36 1,9521,18 s s N B77E153 85153 4474193 s s N BELELTAAT614 4774055 s s s 0.28
(Cérnea) (-7,17 ; 1,53)(-3,61 ; 0,31)(-3,62 ; 0,21) (4,15 ; 0,51)(-4,47 ; 1,15)(-6,49 ; 0,70) (-7,17 ; 1,53)(-4,47 ; 1,15)(-6,49 ; 0,70)

Valores de la aberracion usando la descomposicion polindmica de Zernike ( De orden Z3. -1); para la superfice anterior de la cérnea (Front), superficie posterior de la cornea (Back) y para el total de la cornea (Cérnea).
Diferencias estadisticamente significativas: * p < 0,05. ** p < 0,01. *** p < 0,001.
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7- FUNCION VISUAL

Los resultados obtenidos para la funcion visual fotopica y mesopica se muestran
en la Tabla 12.

- 7.1. Funcion visual fotopica

Para AV-AC, en los S-ICRS se obtuvo una mejora estadisticamente significativa
(p=0,001). En el analisis post-hoc se produjo una mejora estadisticamente
significativa en la etapa Pre-3M (p=0,002) de 2 lineas logMAR de media, y una
mejora estadisticamente significativa en la comparacion Pre-6M (p=0,007) de 1
lineay 1 letra logMAR de media. Para el total de la muestra también se produjo
una mejora estadisticamente significativa (p=0,036), en el analisis post-hoc se
produjo una mejoria estadisticamente significativa de 1 linea logMAR de media
en la comparacion Pre-6M (p=0,01). En la comparativa entre los 2 tipos de ICRS
si se obtuvo una diferencia estadisticamente significativa entre ambos tipos
(p=0,013).

En el analisis de AV-BC, se obtuvieron resultados estadisticamente significativos
para los S-ICRS (p=0,001), en el analisis post-hoc se produjo una mejoria
estadisticamente significativa en la etapa Pre-3M (p=0,005) de 2 lineas y 1 letra
logMAR de media y en la etapa Pre-6M (p=0,024) de 1 linea y 4 letras logMAR
de media. Para el total de la muestra se obtuvo una mejora de AV
estadisticamente significativa (p=0,043), en el analisis post-hoc se produjo una
mejoria estadisticamente significativa para la etapa Pre-6M (p=0,003) de 1 linea
y 3 letras logMAR de media. En la comparacion entre los 2 tipos de ICRS se
obtuvo una diferencia estadisticamente significativa entre ambos tipos
(p=0,002).

Respecto a SC, resultd una mejora estadisticamente significativa (p=0,031) para
los S-ICRS, no reflejandose esta en el analisis post-hoc en ninguna de las etapas.
También resultd una diferencia estadisticamente significativa en el analisis

comparativo (p=0,018) entre los 2 tipos de ICRS.



- 7.2. Funcion visual mesopica

Para AV-AC en los S-ICRS se obtuvo una mejora estadisticamente significativa
(p=0,002). En el analisis post-hoc se produjo una mejora estadisticamente
significativa en la etapa Pre-3M (p=0,009) de 2 lineas logMAR de media, sin
encontrarse diferencias en el resto de las etapas. También resulté una
diferencia estadisticamente significativa en el analisis comparativo (p=0,002)
entre los 2 tipos de ICRS.

En AV-BC para los S-ICRS se obtuvo una mejora estadisticamente significativa
(p=0,004). En el analisis post-hoc se produjo una mejora media de 3 lineas y 3
letras logMAR estadisticamente significativa en la etapa Pre-3M (p=0,01) sin
encontrarse diferencias en el resto de las etapas. También resulté una
diferencia estadisticamente significativa en el analisis comparativo (p=0,004)

entre los 2 tipos de ICRS.
Para la discusion posterior analizamos graficamente los cambios producidos
entre la etapa Pre y 6 meses en condiciones fotdpica y mesopica, y para la AV-

ACy la AV-BC. Por el mismo motivo expresamos graficamente la sensibilidad al

contraste en ambas condiciones (Figura 43).
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Figura 43. Mejoras obtenidas en la AV-AC y AV-BC en condiciones fotopicas y mesopicas.
Notese que las mejoras de AV en escala logMAR se registran como negativas. Diferencia
estadisticamente significativa. * p<0,05. ** p<0,01. *** p<0,001.



Respecto a la SC resulté una mejora estadisticamente significativa (p=0,005)
para los S-ICRS, resultando en el analisis post-hoc una mejora estadisticamente
significativa (p=0,015) de 1 triplete y una letra ud.log. de media en la etapa
Pre-3M. En los A-ICRS se produjo una mejora estadisticamente significativa
(p=0,042), en el analisis post-hoc, no se produjeron resultados en el analisis de
las etapas intermedias. También resulté una diferencia estadisticamente

significativa en el analisis comparativo (p=0,001) entre los 2 tipos de ICRS.
Para la discusion posterior analizamos graficamente los cambios producidos

entre la etapa Pre y 6 meses para SC en condiciones fotopica y mesopica (Figura

44).

Incremento de la sensibilidad al contraste tras 6

meses
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Figura 44. Incrementos obtenidos en la SC en condiciones fotopicas y mesopicas. Notese que
las mejoras en unidades logaritmicas se registran como positivas. Diferencias estadisticamente
significativas. * p<0,05. ** p<0,01. *** p<0,001.



Tabla 12. Funcion visual

Medidas realizadas en pacientes implantados de anillos intraestromales simétricos (S-ICRS), asimétricos (A-ISCR) y para el total de la muestra (TOTAL). Pre = Previo a la implantacion ; 3M = Tras 3 meses de media tras la implantacion; 6M =
Tras 6 meses de media tras la implantacion. p-valor G.G. = Valor obtenido con el test Greenhouse-Geisser, p-valor estudio Post-Hoc realizado con test Bonferroni para las etapas Pre- 3 meses, Pre- 6 mesesy 3 meses - 6 meses. p-valor Dif.
entre ICRS resultante de la comparacion entre ambos tipos de implante. Media + DE ( min ; max)

S-ICRS A-ICRS TOTAL Dif. entre ICRS
P-valor Post Hoc P-valor Post Hoc P-valor Post Hoc
P-valor (Bonferroni) P-valor (Bonferroni) P-valor (Bonferroni) p-valor
Pre 3M 6M G-G. Pre-3M Pre-6M 3M-6M Pre 3M 6M G-G. Pre-3M Pre-6M 3M-6M Pre 3M 6M G-G. Pre-3M Pre-6M 3M-6M
AvoAc 9328025 0,12:0,16 0,20£0,23 0,001 0,002 0,007 0,29 0,15+0,21 0,18 +024 0,10 +0,15 038 NS - s 026£025 0,14:0,19 0,16+0,21 003 0,154 0010 1 0,013
Funcid (0,00 ; 0,92) (-0,10 ; 0,70)(-0,08 ; 0,82) (-0,02 ; 0,70)(-0,10 ; 0,96)(-0,08 ; 0,46) (-0,02 ; 0,92)(-0,10 ; 0,96)(-0,08 ; 0,82)
uncion
. 0,74+ 0,47 0,51£0,24 0,56£ 0,29 0,51: 0,28 0,64+ 0,34 0,36+ 0,13 0,65+ 0,42 0,58+ 0,30 0,48+ 0,26
visual  AV-BC * * * 0,001* 0,005* 0,024* 0,11 * * * 006 NS NS NS * * * 0,043* 0,778 ,003* 0,486 0,002**
o (0,26; 2,30) (0,12; 1,00) (0,18; 1,25) (0,12; 1,18) (0,18; 1,40) (0,12; 0,60) (0,12; 2,30) (0,12; 1,40) (0,12; 1,25)
fotopica
sc 1,34+0,37 1,5+0,21 1,48 0,23 0,031 0410 0,08 1 1,52+0,26 1,38:0,28 1,58 +0,13 0,09 NS NS NS 1,40 £ 0,34 1,464 + 0,24 1,52 + 0,20 0133 NS NS NS 0,018*
(0,45 ; 1,90) (0,90 ; 1,80) (0,90 ; 1,65) (0,75 ; 1,80) (0,75 ; 1,65) (1,35 ; 1,80) (0,45 ; 1,90) (0,75 ; 1,80) (0,90 ; 1,80)
Avoac 0638036 0,42:0,21 0,52£0,28 0,002 0,009 0073 0,209 0,43+0,19 0,56x 0,34 0,36 +0,11 007 NS NS NS 0,56+ 0,32 0,47 + 0,27 0,45 + 0,24 012 NS NS \S 0,002
Funcid (0,16 ; 1,80) (0,12 ; 0,90) (0,06 ; 1,18) (0,08 ; 0,98) (0,24 ; 1,56) (0,24 ; 0,56) (0,08 ; 1,80) (0,12 ; 1,56) (0,06 ; 1,18)
uncion
visual AV-BC 1,18+ 0,58 0,81 :0,24 0,92 +0,27 0,004 0,01 0,08 0,413 0,83+0,25 0,97 0,26 0,74+0,12 0,05 NS NS NS 1,05+0,51 0,87 0,26 0,85zx0,24 0,06 NS NS NS 0,004
L. (0,62 ; 3,04) (0,52 ; 1,44) (0,50 ; 1,56) (0,52 ; 1,52) (0,64 ; 1,60) (0,54 ; 0,94) (0,52 ; 3,04) (0,52 ; 1,60) (0,50 ; 1,56)
mesopica
sc 1,13+0,37 1,36 +0,18 1,25+ 0,25 0,005% 0015 04175 0,211 1,35+0,24 1,16:0,29 1,41 +0,15 0,042 03 049 0,07 1,21+0,34 1,28:0,24 1,31+0,23 02 NS NS NS 0,001
(0,30; 1,50) (0,90 ; 1,65) (0,60 ; 1,50) (0,60 ; 1,65) (0,60 ; 1,50) (1,05 ;1,65) (0,30 ; 1,65) (0,60 ; 1,65) (0,60 ; 1,65)

Agudeza visual (logMAR) y sensibilidad al contraste (uds. log), medidas en condiciones fotopicas y mesopicas; AV-AC: Agudeza visual compensada de alto contraste; AV-BC: Agudeza visual compensada de bajo contraste; SC: Sensibilidad al contraste.

Diferencias estadisticamente significativas : * p < 0,05* ; ** p < 0,01. ; *** p < 0,001.



8- CORRELACIONES

Se planteo realizar un analisis de las relaciones existentes entre los cambios
morfoldgicos, topométricos y aberrométricos mas relevantes inducidos tras la
implantacion de ICRS y los producidos en la funcion visual (Tabla 13). Para ello
se calcularon las diferencias obtenidas desde el estado pre quirdrgico hasta el
final del periodo medido, es decir a los 6 meses de la implantacion. Los valores

aberrométricos fueron calculados para una pupila de 6,00 mm.

- 8.1 Correlaciones entre Funcion visual y RMS

Respecto a la funcion visual fotopica, para la AV-AC en el caso de S-ICRS, se
obtuvo una correlacion alta y estadisticamente significativa entre esta y la RMS
total de la cornea (r=0,6089, p=0,036). En los A-ICRS, se obtuvieron
correlaciones altas estadisticamente significativas entre esta y la RMS HOA total
de la cornea (r=0,7112, p=0,006) y la RMS HOA Front (r=0,7211, p=0,005). Para
el total de los ICRS se produjo una correlacion moderada estadisticamente
significativa en las correlaciones entre la AV-AC y todas las RMS analizadas, para
RMS total de la cornea (r=0,4944, p=0,036), para RMS HOA (Cérnea) (r=0,4969,
p=0,012), para RMS Front (r=0,4764, p=0,016) y para RMS HOA (Front) (r=0,5443,
p=0,004).

Para la AV-BC en los S-ICRS se encontr6 una alta correlacion estadisticamente
significativa en todas las RMS analizados. Para RMS Cérnea (r=0,7531, p=0,003),
para RMS HOA (Cérnea) (r=0,6528, p=0,016), para RMS Front (r=0,7171,
p=0,006) y para RMS HOA (Front) (r=0,6750, p=0,008). En los A-ICRS también se
obtuvo una alta correlacion estadisticamente significativa en todas las RMS
analizadas, para el RMS total de la cérnea (r=0,5789, p=0,038), para RMS HOA
(Cornea) (r=0,7751, p=0,002), para RMS Front (r=0,6017, p=0,029) y para RMS
HOA Front (r=0,7941, p=0,001). Para el total de la muestra, también se obtuvo



una alta correlacion estadisticamente significativa en todas las RMS analizadas,
para RMS total de la cérnea (r=0,6444, p<0,001), para RMS HOA (Cdrnea)
(r=0,6445, p<0,001), para RMS Front (r=0,6363, p<0,001) y para RMS HOA (Front)
(r=0,6748, p<0,001)

Respecto a la SC en condiciones fotopicas, para los S-ICRS se obtuvo una alta
correlacion inversa con significacion estadistica en todos las RMS analizadas.
Para RMS total de la cornea (r=-0,6733, p=0,008), para RMS HOA (Cérnea) (r=-
0,6438, p=0,013), para RMS frontal corneal (r=-0,6238, p=0,017) y para RMS HOA
(Front) (r=-0,6857, p=0,005). Los mismos resultados se obtuvieron para los A-
ICRS, siendo las correlaciones inversas moderadas en las dos RMS totales, para
RMS total de la cérnea (r=-0,5305, p=0,062) y para RMS frontal corneal (r=-
0,5740, p=0,040) y altas en las dos RMS HOA, para RMS HOA (Coérnea) (r=-0,7497,
p=0,003) y para RMS HOA (Front) (r=-0,7860, p=0,001). Para el total de
implantes las correlaciones fueron moderadas en todas las RMS con elevada
significacion estadistica. para RMS total de la cérnea (r=-0,5285, p=0,005), para
RMS HOA (Cérnea) (r=-0,5514, p=0,003), para RMS frontal corneal (r=-0,5340,
p=0,004) y para RMS HOA (Front) (r=-0,6307, p<0,001).

En relacion a la funcién visual mesopica, para la AV-AC en el caso de los S-
ICRS, se obtuvo una alta correlacion con significacion estadistica en todas las
RMS analizadas, para RMS anterior corneal (r=0,6823, p=0,01), para RMS HOA
(Cornea) (r=0,5722, p=0,041), para RMS frontal de la cérnea (r=0,6736, p=0,012)
y para RMS HOA (Front) (r=0,6236, p=0,017). Para los A-ICRS se obtuvieron
correlaciones estadisticamente significativas en todos los casos, moderadas en
la RMS total de la cérnea (r=0,5739, p=0,04) y RMS frontal corneal (r=0,5947,
p=0,032), y altas en la RMS HOA (Cérnea) (r=0,7832, p=0,002) y RMS HOA (Front)
(r=0,7979, p=0,002). En el total de ICRS analizados se obtuvieron correlaciones
moderadas en todas las RMS analizadas con elevada significacion estadistica,
para RMS Coérnea (r=0,5641, p=0,003), para RMS HOA (Cornea) (r=0,5448,
p=0,004), para RMS Front (r=0,5718, p=0,002) y para RMS HOA (Front) (r=0,5998,
p<0,001).



Para la AV-BC, en los A-ICRS se obtuvieron correlaciones altas en la RMS Cornea
(r=0,7036, p=0,007) y RMS Front (r=0,7220, p=0,005) y muy elevadas en la RMS
HOA (Cornea) (r=0,8471, p<0,001) y RMS HOA (Front) (r=0,8774, p<0,001) con
elevada significacion estadistica en todos los casos. Respecto al total de ICRS
se obtuvieron correlaciones moderadas estadisticamente significativas en todos
los supuestos. para RMS total de la cornea (r =0,5407, p=0,004), para RMS HOA
(Cérnea) (r=0,5135, p=0,007), para RMS frontal corneal (r=0,5075, p=0,008) y
para RMS HOA (Front) (r=0,5105, p=0,007).

Respecto a la SC en el caso de los S-ICRS, se obtuvieron correlaciones inversas
altas estadisticamente significativas para la RMS total de la cornea (r=-0,7813,
p<0,001), para RMS HOA (Cérnea) (r=-0,7950, p <0,001) y RMS frontal corneal
(r=-0,7556, p<0,001) y correlacion inversa muy alta para la RMS HOA (Front) (r=-
0,8120, p<0,001). Para los A-ICRS se obtuvo una correlacion inversa moderada
para la RMS total de la cornea (r=-0,5961, p=0,032) y correlaciones inversas
altas con elevada significacion estadistica para la RMS HOA (Cornea) (r=-0,8471,
p<0,001), la RMS de superficie anterior corneal (r=-0,6382, p=0,019) y la RMS
HOA (Front) (r=-0,8748, p<0,001). Para el total de los ICRS obtuvimos una alta
correlacion con elevada significacion estadistica en todas las RMS analizadas.
Para la RMS total de la cornea (r=-0,6261, p<0,001), para RMS HOA (Cérnea) (r=-
0,6806, p<0,001), para la RMS frontal corneal (r=-0,6381, p<0,001) y para la
RMS HOA (Front) (r=-0,7456, p<0,001).



Diferencias a los 6 meses de la implantacion
entre RMS HOA total corneal y AV-AC y AV-BC
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Figura 46. Diferencias obtenidas entre el estado previo y tras 6 meses de la implantacion de
ICRS. Muestra la influencia que las aberraciones de alto orden obtenidas sobre un area pupilar
de 6,00 mm, tienen sobre la agudeza visual de alto y bajo contraste en condiciones fotépicas.
La escala grafica izquierda corresponde a la RMS y la derecha corresponde a la AV en escala
logMAR. Notese que en la comparativa los valores negativos en AV indican una mejora.
Diferencias estadisticamente significativas. * p<0,05. ** p<0,01. *** p<0,001.

Diferencias a los 6 meses de la implantacion
entre RMS HOA total corneal y AV-AC y AV-BC
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Figura 45. Diferencias obtenidas entre el estado previo y tras 6 meses de la implantacion de
ICRS. Muestra la influencia que las aberraciones de alto orden obtenidas sobre un area pupilar
de 6,00 mm, tienen sobre la agudeza visual de alto y bajo contraste en condiciones mesdpicas.
La escala grafica izquierda corresponde a la RMS y la derecha corresponde a la AV en escala
logMAR. Notese que en la comparativa los valores negativos en AV indican una mejora.
Diferencias estadisticamente significativas. * p<0,05. ** p<0,01. *** p<0,001.



Tabla 13. Correlaciones entre RMS y funcién visual

Correlaciones realizadas en pacientes implantados de anillos intraestromales simétricos (S-ICRS), asimétricos (A-ISCR) y para el total de la muestra (TOTAL), la correlacion se ha establecido para
las diferencias obtenidas entre el estado previo y los 6 meses de la implantacion. r = coeficiente de correlacion, p = p-valor obtenido en la correlacion.

S-ICRS A-ICRS TOTAL
Diferencias
obtenidas en el RMS RMS HOA RMS RMS HOA RMS RMS HOA RMS RMS HOA RMS RMS HOA RMS RMS HOA
analisis global (CORNEA)  (CORNEA) (Front) (Front) (CORNEA)  (CORNEA) (Front) (Front) (CORNEA) (CORNEA) (Front) (Front)
e e 0,6089 r=04557 r=0,5675 r=0,5093 r=04285 r=0,7112 r=0,4398 r=0,7211 r = 0,4944 r = 0,4969 r = 0,4764 r = 0,5443
p = 0,036* p =0,137 p = 0,054 p = 0,076 p=0144 p=0,006* p=0,133  p =0,005* p = 0,036* p = 0,012* p=0,016*  p=0,004*
Funcion
isual avpe  C 0,7531  r=0,6528 r=0,7171  r=0,6750 r=05789 r=0,7751 r=0,6017 r=0,7941 r = 0,6444 r = 0,6445 r=0,6363 r=0,6748
Visu -
o p=0,003* p=0,016* p=0,006 p=0,008" p=0,038 p=0,002"* p=0,029" p=0,001* p < 0,001  p<0,001*  p<0,001** p<0,001*
fotépica
% r=-06733 r=-06438 r=-0,6238 r=-0,6857 r=-05305 r=-0,7497 r=-0,5740 r =-0,7860 r=-0528  r=-05514 r=-0,5340 r =-0,6307
p=0,008* p=0013* p=0,017* p=0,005* p=0062 p=0,003* p=0,040* p=0,001*"* p =0,005*  p=0,003* p-=0,004* p<0,001**
e be 0,6823 r=0,5722 r=0,673 r=0,6236 r=05739 r=0,782 r=05947 r=0,7979 r = 0,5641 r = 0,5480 r=0,5718 r = 0,5998
p=0,010* p =0,041* p=0,012* p=0,017* p=0,040* p=0,002% p=0,032* p=0,002* p =0,003*  p=0,004* p-=0,002"* p< 0,001
Funcioén
isual av-ec  'C 0,4873  r =0,4078 r=0,4187 r=0,3939 r=0,703 r=08591 r=0,7220 r=0,8774 r = 0,5407 r=0,5135 r = 0,5075 r =0,5105
vVisu -
o p=0091 p=0,162 p=0,154 p=0,163 p =0,007* p<0,001** p=0,005* p<0,001* p=0,004*  p=0,007*  p=0,008*  p=0,007*
mesodpica
I r=-0,7813 r=-0,7950 r=-0,7556 r =-0,8120 r=-059%1 r=-0,8471 r=-0,6382 r=-0,8748 r=-0621 r=-06806 r=-06381 r=-0,745
p < 0,001 p<0,001* p=0,002* p <0,001"* p=0,032* p<0,001* p=0,019" p <0001 p <0,001™  p<0,001™ p<0,001** p<0,001

RMS = Raiz cuadrética media de las aberraciones medidas. HOA = Aberraciones de alto orden. Cérnea hace referencia a la aberracion total corneal. Front hace referencia a la superfice anterior de la

cornea. Agudeza visual (logMAR) y sensibilidad al contraste (uds. log), medidas en condiciones fotopicas y mesopicas; AV-AC: Agudeza visual compensada de alto contraste; AV-BC: Agudeza visual

compensada de bajo contraste; SC: Sensibilidad al contraste.
correlacion alta; 0,4< r <0,6 correlacion moderada; 0,4< r <0,2 correlacion baja; 0 < r <0,2 correlacién muy baja; r = 0 correlacion nula.

signo es negativo se considera una correlacion inversa. Diferencia estadisticamente significativa. * p <0,05. *** p <0,001.

Para la interpretacién de las correlaciones se ha establecido:

**p <0,01.

r = 1 correlacion perfecta; 0,8< r <1 correlacién muy alta; 0,6< r <0,8
Si el signo es positivo, se considera una correlacion directa, si el



- 8.2. Resto de correlaciones

Respecto a la correlacion entre el resto de los aspectos morfoldgicos y
aberrométricos estudiados. Para los S-ICRS, si existio una alta correlacion
significativa entre la mejora de TCRP K1 (r=0,7507, p=0,008) con Q4 Front y
TCRP K2 con Q4 Front. (r=0,7089, p=0,015). Y existio una correlaciéon muy alta
estadisticamente significativa entre la mejora de la RMS HOA (Front) y el
descenso de TCRP K2 (r=-0,9143, p=0,011). Siendo para el RMS HOA (Cérnea) de
(r=-0.8594, p=0,028). No existiendo correlacion con TCRP K1. Para los A-ICRS,
si existio una correlacion alta estadisticamente significativa entre TCRP K2 y
Q4 Front (r=0,6572, p=0,028) y entre TCRP K2 y Z3.-1 Front (r=0,6094,
p=0,0465), pero no con TCRP K1. Para el total de la muestra analizada, Si existio
una alta correlacion estadisticamente significativa entre TCRP K1 y Q4
(r=0,6724, p<0,001) y TCRP K2 con Q4 (r=0,6751, p<0,001).

Respecto a la correlacién entre el resto de los aspectos morfologicos y la
funcion visual. Para los S-ICRS, no existieron correlaciones estadisticamente
significativas entre estos aspectos. En los A-ICRS, si existi6 una correlacion
inversa muy alta estadisticamente significativa entre TCRP K1 y la AV-AC
fotopica (r=-0,9534, p<0,001), una correlacion inversa alta estadisticamente
significativa con la AV-BC fotdpica (r=-0,7760, p=0,024), una correlacion inversa
muy alta estadisticamente significativa con la AV-AC mesopica (r=-0,8483,
p=0,008) y una correlacion inversa alta estadisticamente significativa con la AV-
BC mesodpica (r=-0,7136, p=0,047). Para la SC mesopica también existié una
correlacion muy alta estadisticamente significativa (r=0,7444, p=0,034). No
existieron correlaciones significativas entre TCRP K2 y los aspectos de funcion
visual. Para el total de la muestra no existieron correlaciones estadisticamente
significativas en estos aspectos. Para el resto de las correlaciones o tuvieron

una correlacion moderada o baja y/o no fueron estadisticamente significativas.
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DISCUSION

Hasta la fecha se han utilizado disefos diferentes de ICRS con la intencion de
mejorar la irregularidad corneal y con ello la calidad visual de los pacientes

procurando el retraso o evitacion del trasplante de cornea.

Como se comento anteriormente en la introduccion, apartado 2 (calidad de la
imagen retiniana), la calidad optica depende de 3 factores. En primer lugar la
difraccion, la cual afecta a la calidad optica cuando las pupilas son de diametro
pequeno, aspecto de poca relevancia en nuestro estudio. Segundo, la
aberracion de onda, aspecto altamente afectado en el KC, influido tanto por la
irregularidad de la superficie anterior como de la posterior asi como de la
interaccion entre ambas superficies como ya estudiaron Chen y Yoon,'” y mas
recientemente de Vega-Estrada et al.?”> 22 Como tercer factor, la 10S o

straylight.

En la eleccion previa a la implantacion se excluyeron pacientes con scarring
central, por lo tanto, la evaluacion de la muestra a corto y medio plazo no tiene
que verse afectado a priori por una disminucién de la trasparencia de cérnea o
de cristalino. No obstante estudios previos del grupo de investigacion de Vision
Aplicada de la UCM, realizados por Puell et al.,'® mostré que el straylight era
mayor en queratoconos que en corneas sanas y que este podia aumentar con la
implantacion. Aunque el straylight disminuyd el contraste de la imagen en
retina, también mostro una débil relacion con la SC. Asi, un incremento de
cinco veces en el straylight redujo la FSC solamente un 20% de forma localizada
en la zona de la imagen en que se encontraba la fuente de deslumbramiento.
Por la relacion directa de la SC y la AV, el straylight present6 ademas una débil

correlacion con la AV.



La mayoria de los estudios realizados sobre la funcion visual se han centrado en
la agudeza visual de alto contraste (AV-AC) medida en condiciones fotopicas y
en los cambios morfologicos y tomograficos producidos con ICRS de diseno
simétrico sobre diferentes areas pupilares.% 203, 293-29 Ademas, en estudios
previos se analizaron algunos de los cambios morfologicos y tomograficos
producidos con ICRS de disefio simétrico sobre diferentes areas pupilares, asi
como los producidos sobre la AV y la SC en diferentes condiciones de
luminosidad. ' 2°7 En principio y segln los estudios publicados por Kubaloglu
et al., los ICRS que se implantaron en areas pupilares mas centrales
provocaron mayores cambios topograficos y sobre la funcion visual fotopica,
pero a su vez debido a la superposicion pupilar en condiciones mesdpicas la
calidad visual pudo verse alterada. En nuestro estudio, trabajar con la pupila
fisiologica del paciente en diferentes condiciones de luminosidad, afadid una
variable que en casos pudo ser beneficiosa y en otros casos perjudicial sobre la
calidad visual segun el ICRS implantado, pero aporté una valoracion mas real

de la funcion visual del paciente.?% 2%

Este estudio, se centrd en analizar y comparar factores que hasta ahora no se
habian estudiado en tanta profundidad como los cambios aberrométricos y
tomograficos tanto de superficie anterior como posterior y la funcion visual en
condiciones fotopicas y mesopicas que se adecuaban mas a la realidad que
sufria el paciente cotidianamente. Para ello se consideré evaluar a la vez que
comparar y ahondar mas en el analisis de la accion de ICRS también en tres
etapas, previo a la implantacion y posterior a esta, haciéndola coincidir con la
visita realizada a los 3 meses de media y afadiendo una etapa mas a los 6 meses
para valorar si tras la implantacion de los anillos resulté un efecto de mejora o
de empeoramiento a mas largo plazo y si existieron diferencias entre ambos

tipos de diseno.

Todo lo anterior se realizo, por un lado, midiendo los ICRS que se implantan
actualmente sobre un area pupilar de 6,00 mm en las mismas condiciones de
estudio que los anteriormente utilizados de 5,00 mm y por otro lado

comparando los disefos actuales simétricos (S-ICRS) con los nuevos disefos



asimétricos (A-ICRS) de la misma familia y zona de tratamiento, para valorar si
estos podian aportar nuevas soluciones terapéuticas ante el KC. También, se

realizd un analisis de ambos disefios en conjunto.

La obtencion de datos topométricos y aberrométricos se realiz6 mediante
sistema Pentacam. Este ha sido utilizado solo o en combinacion de otro
aparataje exitosamente en estudios previos sobre implantacion de ICRS.234 238,
300, 301 Es resenable que el estudio de Meyer et al. 39 evaluo la repetibilidad y
la concordancia de los sistemas de tomografia Orbscan I, Pentacam y Galilei
en coérneas con queratocono. Este concluyé que las medidas queratométricas y
paquimétricas obtenidas por Galilei, Pentacam y Orbscan Il eran diferentes e
independientes entre si. El Orbscan Il mostr6 la menor repetibilidad en
comparacion con Pentacam y Galilei. Pero de cualquier modo se determiné que,
el uso de Orbscan Il, Pentacam y Galilei de manera intercambiable podia
provocar imprecisiones en las mediciones. Dentro de esta comparacion y con
otras realizadas por diferentes investigadores, Pentacam demostro tener la
mayor repetibilidad, y la clasificacion ABCD en Pentacam para clasificacion del
queratocono demostro ser una herramienta Gtil para evaluar y monitorear el
queratocono. Aun asi, existe el inconveniente de que esta herramienta de
clasificacion se limita al sistema Pentacam vy, por lo tanto, la disponibilidad de
este dispositivo es un requisito previo para utilizar esta clasificacion. De
cualquier modo, ABCD ha reemplazado a otros sistemas de clasificacion y ha
demostrado ser de gran utilidad para evaluar el curso de diversas enfermedades

ectasicas y determinar su tratamiento. 17> 87, 300, 303-306



1-CLASIFICACION ABCD DE BELIN AMBROSIO

Algunos autores, entre ellos Belin et al., coautor de la clasificacion ABCD,
proponen que esta solo seria adecuada para cuantificar el grado inicial de
queratocono y para otras ectasias corneales, incluso para evaluar queratoconos
subclinico,?”® pero no para clasificarlos tras la implantacion de ICRS. Tal vez
esto sea debido a que tras la implantacion modificamos los parametros
corneales de una manera desigual o aun no contrastada y eso nos podria
confundir en valoraciones posteriores del caso y su evolucion si la hubiese. 88 307
En el caso de Cross-linking, si ha sido utilizada esta clasificacion habitualmente
como factor de progresion del KC como indicador de la evolucién o
estabilizacion de la ectasia, ya que con este tratamiento no inducimos tantos
cambios a nivel estructural sino de fortalecimiento corneal y, posteriormente,

se hace necesario valorar si continua habiendo una progresion ectasica.

Autores como Grisevic et al. 3% utilizan la clasificacion ABCD, tomando como
referencia el “Stage”, sin clasificarlo con las primeras letras del alfabeto, si no
definiendo su estado (del 0 al IV) como una media de los valores obtenidos en

las cuatro medidas alfabéticas.

El resultado de la muestra de este estudio, fue diferente segun el tipo de ICRS
implantado al comparar ambos disenos, se encontraron diferencias
estadisticamente significativas en los factores A, B, C, no asi en el factor D. Si
confrontamos los valores obtenidos para los 3 primeros factores, el grado de
queratocono fue mas elevado para los S-ICRS para el incurvamiento en los 3,00
mm centrales de la superficie anterior, de la superficie posterior y para la
paquimetria, no asi para las medidas de AV. (Tabla 1 en el apartado

introduccion utilizada para la clasificacion y tabla 3 de resultados).

Si utilizamos esta clasificacion segln el criterio utilizado por Sedaghat, ©°

nuestra muestra se clasificaria de la siguiente manera:



S-ICRS = A4B5C2D2
A-ICRS = A3B3C2D1
TOTAL = A3B5C2D2

Evaluados los valores obtenidos y redondeados a nUumeros enteros.

Se observd en el analisis de resultados que existian diferencias en el estado
inicial de KC entre ambos implantes. Este es un hecho relevante que hay que

valorar y tener en cuenta en el analisis comparativo de las 2 muestras.



2-REFRACCION

Las medidas refractivas se muestran en la Tabla 4 de resultados. En nuestro
estudio, se obtuvo una mejora estadisticamente significativa para el
equivalente esférico (M) de 1,77 D de media para la muestra total siendo la
medida previa de -2,58 + 6,02 D, y la posterior de -0,81 + 4,34 D. Estos
resultados estan en consonancia por lo tanto a los aportados por otros autores.
En el estudio individual de cada uno de los ICRS se observé una diferencia en
los A-ICRS, pero esta tal vez no llego a ser significativa debida a la gran
desviacion estandar obtenida en la muestra, al igual que sucedié en los
resultados de Utine et al..?3 En el analisis de los S-ICRS de este trabajo no

observamos cambios aparentes en M.

Numerosos estudios reportaron cambios significativos en la refraccion tras la
implantacion de ICRS realizada con diferentes disenos. 3% 30° También autores
como Prisant et al. 22 en implantes realizados con otro tipo de A-ICRS diferente
al utilizado en este trabajo, obtuvieron una disminucion posterior a la
implantacion de 1,94 D de media en el valor de M. En el estudio comparativo
de Kaya et al.?#! sobre 2 tipos de S-ICRS se obtuvo sin embargo un descenso aun
mayor al nuestro de M de 3,76 D y de 3,42 D en ambos tipos. En el estudio
realizado recientemente por Cuiia et al.?%° con A-ICRS, también se reporto6 una
mejora de 1,74 D de media resultando un M previo a la implantacion de -3,02 +
2,45 D y posterior a esta de -1,28 + 1,68 D. Utine et al. 23> comparando entre si
la efectividad de implantes tipo S-ICRS simple o de doble arco, no obtuvieron
en ninguno de ellos resultados de mejora significativa en M, aunque si resulto
una mejora real aportando el simple una reduccion de 1.74 D y el doble de 3.15
D de media. Tal vez su resultado no fue significativo por la marcada desviacion
estandar de valor absoluto mayor que el propio de la media obtenida (-1,74 +
2,71 Dy 3,15 + 4,31 D).



AL igual que en el estudio de Cuina et al. sobre A-ICRS, tampoco se han
reportado cambios significativos en la transformacion del astigmatismo

refractivo en los componentes JO y J45 ni en el total de la muestra.?¢®

Para la magnitud de desenfoque general (Blur) se obtuvieron resultados
ligeramente superiores estadisticamente significativos de 1,53 D para el total
de la muestra, respecto a las 1,23 D obtenidas en el estudio comentado
anteriormente. No obstante, para los A-ICRS, no se obtuvieron resultados
significativos, posiblemente también debido a la diferencia de condiciones
iniciales o a la mayor desviacion estandar de la muestra (3,73 + 2,06 D, frente
a 5,83 + 6,53 D de nuestro estudio). 2¢° En el analisis de datos no se encontraron
otras razones que influyeran en los resultados obtenidos tales como la
diferencia de edad entre sujetos con respecto al nuestro. Estos aspectos fueron
también analizados en los estudios a largo tiempo como el realizado por Costa

et al.,"% 260 el cual, tampoco reportd cambios significativos.

Del mismo modo, en el presente trabajo, se obtuvo una mejora en los resultados
de la descomposicion refractiva en el eje horizontal (RxH) para el total de la
muestra de 1,45 D de media al final del periodo y de 1,94 D de media a los 3
meses del implante. Esta mejora también resulté ser estadisticamente
significativa en el eje vertical (RxV). Aunque no se han reportado autores que
analicen esta descomposicion, esta mejora en general y su diferencia mayor
aun en el eje horizontal, pudo estar relacionada con las mejoras obtenidas en
los componentes tomograficos y aberrométricos, confirmada tal vez por la

mejora de los indices de asimetria vertical que comentaremos posteriormente.

D.Fot y D.Mes estudiados, se mantuvieron sin cambios significativos a lo largo
de las medidas, esto es importante y simplifico el analisis aberrométrico

refractivo por la fuerte relacion que hay entre estos y el diametro pupilar.2%



3-MEDIDAS TOMOGRAFICAS A 6,00 mm

Las medidas topograficas realizadas alrededor de un area de 6,00 mm del centro

pupilar se muestran en la Tabla 5 de resultados.

- 3.1. Superficie anterior de la cornea

Respecto a K1, se obtuvo un aplanamiento del meridiano mas plano en todos
los tipos de ICRS y en el total de la muestra. Comparando este estudio con el
retrospectivo que realizan Moscovici et al., 319 en sus resultados se produjo una
mejora en el eje K1 de 0,56 D de media en un tipo de implante S-ICRS similar
al utilizado por nosotros. Aunque nuestros resultados de mejora fueron
superiores para los S-ICRS donde obtuvimos una mejora de 0,97 D de media.
También en los A-ICRS obtuvimos un mejor resultado de 0,80 D de media,
aunque de menor cuantia. En cualquiera de los dos tipos de ICRS analizados por
nosotros la potencia corneal en el meridiano mas plano fue superior a la
reportada por estos. Comparandolo con el estudio realizado con A-ICRS por
Cuina et al., 2 estos obtuvieron una mejora de 0,58 D de media entre los
estados pre y pasado un mes tras el implante y de 1,56 D al analizarlos a los
3M, en el mismo tiempo que en nuestro estudio. No obstante, en el nuestro se
obtuvo un resultado aun superior a los 6 meses posteriores al implante,
mostrando que el ICRS sigue provocando un efecto de aplanacion del eje mas
plano corneal pasado el periodo inicial o al menos tras tres meses después del

implante.

Referente a los valores de K2, se obtuvo un aplanamiento del meridiano mas
curvo en todos los tipos de ICRS, en el total de la muestra y en todos las
comparaciones post-hoc entre Pre y 3M y Pre y 6M con una mejora 1.80 D de
media en la muestra completa, de 1,34 D en los A-ICRS y de 2,14 D en los S-
ICRS. Comparando esto con los resultados obtenidos con el tipo S-ICRS en

estudios previos también con un intervalo similar entre ambas medidas; en



estos se obtuvieron mejoras medias de 2,24 D muy parecidas a las obtenidas en
el nuestro.2%0 Los resultados obtenidos en la investigacion que nos ocupa con A-
ICRS, son algo inferiores que los alcanzados por Baptista et al. 3!" en un tipo
similar de A-ICRS (2,76 D de media). Tal vez esto sea debido a la eleccion de la
muestra, ya que en su analisis solamente incluyeron fenotipos tipo “pato” y
“muieco de nieve”. Dichos autores, a su vez no encontraron tanta mejoria para
K1, ya que en su caso fue de 0,80 D de media. Estudios como el de Arbelaez et
al.,?’% realizado también en etapa Pre, Post y 6 meses con A-ICRS, encontraron
aplanamientos medios algo superiores comparado con los nuestros del mismo
tipo para K1y K2. Tal vez esto fue debido nuevamente a la seleccion previa de
un tipo determinado de fenotipo, ya que estudiaron los mismos fenotipos de

queratocono que en el estudio de Baptista.

De cualquier modo, al igual que en la mayoria de los estudios anteriormente
citados, en el analisis realizado en este caso, se produjo un aplanamiento
considerable en al menos uno de los meridianos, aunque en general este
aplanamiento se produjo en ambos meridianos, este aspecto confirma que la
implantacion de ICRS independientemente del tipo, es un método eficaz para
aplanar los meridianos corneales, aunque su mayor o menor efectividad en uno
u otro meridiano venga condicionada tal vez en mayor medida por el fenotipo

de queratocono implantado que por el tipo de ICRS.

En la misma linea, estos resultados pueden contrastarse también con los valores
de curvatura obtenidos en los meridianos horizontal (Rh Front) y vertical (Rv
Front). En el meridiano Rh encontramos para los S-ICRS y para el total de la
muestra un aplanamiento, mientras que para los A-ICRS este no fue
significativo, al contrario que en el meridiano Rv que este aplanamiento si fue
significativo para todos los tipos de ICRS. Lo descrito anteriormente parece
indicar que los A-ICRS son mas adecuados en la modificacion de un meridiano
concreto, mientras los S-ICRS son mas indicados para la modificacion mas

general de toda la superficie.



Estudios actuales estan trabajando en esta linea, utilizando otros instrumentos
para el analisis de la biomecanica y dinamica corneal tras implante de ICRS
basados en “air-puff” o soplo de aire ayudados de analisis matematicos y
computacionales y que plantean la hipétesis de la influencia significativa de la
posicion y el procedimiento de implantacion de los ICRS en los comportamientos

de la dinamica corneal.22% 232

Continuando con los efectos de variacion de forma producida por la
implantacion, el astigmatismo frontal Astig. (Front), no arrojo resultados
significativos en los A-ICRS y si en los S-ICRS y en el total de la muestra. Otros
estudios reportaron un descenso de este en 1,81 D de media en A-ICRSy de 1,39
D en S-ICRS. Baptista et al.3'" en el estudio de A-ICRS para los 2 fenotipos
comentados anteriormente obtuvo una mejora de 1,97 D, mientras nosotros
obtuvimos para el total de la muestra una reduccion media inferior de 1,28 D.
En estudios anteriores como el de Puell et al. ' con S-ICRS de 5,00 mm
arrojaron una disminucion media de 2,26 D. Esta mayor reduccion del
astigmatismo puede ser debida al efecto mas radical sobre la superficie central

corneal de estos ICRS, reportado también por otros autores. 260, 269

En relacion a la asfericidad frontal (Q Front), los resultados obtenidos,
describen una mejora solamente en los S-ICRS de 0,27 de media y no en el resto
de los implantes, como se puede observar en la figura 36 donde se muestra la
comparativa de la asfericidad obtenida para ambos tipos de ICRS. En el estudio
de Costa et al.?%0 la mejora para A-ICRS lleg6 a ser de 0,31, similar a la nuestra
en S-ICRS, pero superior a la obtenida por nosotros en A-ICRS. En el estudio de
Cuina et al., 2¢° con nuestro mismo tipo de A-ICRS, esta mejora fue de 0,49 pero
no resulto ser estadisticamente significativa, al igual que en los estudios de
Andres et al..3'2 En el estudio de Puell et al.' resultd una reduccion de
asfericidad de 0,50 medidos en los 4,50 mm centrales, posiblemente por el
mayor efecto sobre la cornea central de estos implantes comentado
anteriormente y descrita también por Kubaloglu et al..?* Para Utine et al., la
implantacion de anillos circulares de espesor constante también produjo una

optimizacion del prolatismo corneal en casos de KC con una mejora de 0,46.3'3



En el Gltimo articulo publicado por dichos autores sobre corneas asimétricas,
235 el exceso de prolatismo se vio minimizado en 0,30 en los implantes simples
y en 0,56 en los implantes dobles. De los resultados obtenidos en estos dos
estudios también podemos valorar que dependiendo de si el cono es central o
paracentral, los cambios inducidos por la implantacion sobre la asfericidad
corneal pueden ser variables. Por todo lo anterior parece recomendable
introducir el estudio de la posicion relativa del cono como un aspecto

importante en el nomograma del implante.

- 3.2-Superficie posterior de la cornea

Los parametros de superficie posterior corneal han sido muy poco estudiados a
lo largo de la practica de implantes con resultados dispares.3'431¢ A pesar de
las altas correlaciones encontradas entre la superficie posterior de la cornea y
la severidad del KC. 310 292 En el estudio de Sogutlu et al. 3 se revela que la
elevacion maxima de la superficie posterior mejoro significativamente tras el
implante, pero no descompuso esta mejoria en los ejes mas plano y mas curvo,
sino que comparo la curvatura posterior total. Sin embargo, Muftuoglu et al.,3'
encontraron un mayor incurvamiento de la superficie posterior y un
aplanamiento de la anterior, sin especificar si esta fue por un centrado del cono
o por un aplanamiento real de dicha superficie. En este analisis, no se han
encontrado diferencias significativas en la modificacion K1 Back. Sin embargo
en K2 Back si se produjo un aplanamiento de este marcadamente superior en
los S-ICRS que en los A-ICRS, pero también significativo para el total de la
muestra de 0,20 mm tras los 6 meses. El comportamiento frente a estos dos
meridianos fue similar al estudio de Cuina et al.,2° donde en K1 Back no reporto
un aplanamiento, pero en K2 Back si se encontrdé un menor incurvamiento de
0,28 mm de media, algo superior al reportado por nosotros. Es resenable que
los cambios de cornea posterior son menos influyentes en los cambios
aberrométricos y refractivos que los de superficie anterior, pero tal vez su
estudio nos despeje algunas incognitas sobre la accion de los anillos sobre la

funcion visual.



En relacion a la refraccion de la superficie posterior de la cornea en el eje
horizontal (Rh Back), si se produjo una disminucion estadisticamente
significativa en los A-ICRS, pasando de ser en el estado previo de 6,26 + 0,42 D
a 6,09 + 0,47 D, aportando Unicamente un descenso refractivo de 0,17 D en
total. Aunque no es una diferencia clinicamente significativa, tal vez sea
interesante a la hora de analizar en su conjunto su influencia en los cambios

refractivos.

En la asfericidad posterior (Q Back) se produjo la misma tendencia de mejora
que en la superficie anterior. En este estudio esta no superd un descenso de

0.05 y no resulto ser significativo, al igual que reportaron Cuifa et al..%%’



4- PAQUIMETRIA Y POSICION DEL APEX CORNEAL

Los resultados obtenidos se pueden observar en la Tabla 6 de resultados. Para
evaluar si existio desplazamiento del apex tras la implantacién, se descompuso
su posicionamiento en el eje X (PminX) y el eje Y (PminY) respecto al centro
pupilar y se realizé un ajuste sobre los datos de enantiomorfismo o simetria
especular (es decir se cambiaron de signo los ojos izquierdos cuando estaban
afectados de enantiomorfismo en el eje horizontal). Esto se realizo al igual que
en otros parametros medidos que dependian de simetria, se desprecio también
para la posicion del apex el angulo Kappa, ya que en los estudios de Rodriguez-
Vallejo se senala la escasa influencia clinica que este supone en la medida con

sistema Pentacam.283 317

Aunque cabria esperar que tendria que mejorar el centrado del apex tras la
implantacion en ambos o al menos en algun tipo de ICRS, no fue asi en ninguno
de los implantes ni en el total de la muestra al contrario de lo reportado por el
estudio de Anders et al. 3'2 donde se produjo una mejora del centrado del apex
en los queratoconos paracentrales. Posiblemente esto sea debido a que en
nuestro estudio no se realizd una eleccion previa de los queratoconos en
relacion al descentramiento del apex. Tampoco se realizé una diferenciacion
previa entre conos centrados y paracentrales ni se tuvieron en cuenta otros

factores que podrian intervenir en su clasificacion como la etnia o la edad.®

En Relacion a la paquimetria minima (Pachy min), se produjo un aumento
medio de esta en los S-ICRS de 9,41 ym de media. En el total de la muestra
obtuvimos un aumento de 13,21 pm de media. En el estudio de Carballo et
al.,3'® el aumento medio de la paquimetria fue de 23,50 pm para el total de la
muestra. Partiendo de un valor medio de 423,74 pm con similar desviacion
estandar, pero con valores inferiores de paquimetria a los nuestros (457,74 ym).
En la misma linea Ferrara et al??3 encontraron un aumento de 17 pym de media

en la paquimetria de 1073 ojos implantados con Intacs. En discordancia,



algunos autores como Ibrahim et al.3'® obtuvieron valores inferiores de
paquimetria central tras los implantes a 6 meses, bien es cierto que la técnica
utilizada en este caso para la insercion del anillo fue el laser de femtosegundo
y tal vez al no generar una presion este sobre la tunelacion, haya habido un
menor efecto de compresion estromal. También autores como Fariselli et al.,3%°
en un estudio piloto, reportaron un descenso muy pequeno de Pachy min en la
combinacion de ICRS con cross-linking tal vez debido al debilitamiento epitelial
producido por este ultimo. Otros estudios con analisis con amplias muestras y
seguimiento a 5 y 10 afos reportaron un aumento de paquimetria y una
estabilidad en este parametro posterior a su implantacion, aunque los
incrementos mostraron una alta variabilidad.20: 26' En el reciente estudio
realizado por David et al.233 se report6 un engrosamiento epitelial significativo
adyacente al implante debido a la regularizacion de la superficie del estroma
para compensar el reborde generado, afectando a toda la superficie del cono
que se mantuvo estable tras el seguimiento postoperatorio, ayudando asi a un
aumento significativo del grosor corneal total. Izquierdo et al.3?' describieron
que este aumento pudo ser proporcional a la superficie o al tipo de segmento
utilizado, encontrando un incremento de paquimetria significativa de 32,16 ym
cuando el implante fue totalmente anular. Posiblemente estos resultados
justifiquen el mayor o menor aumento general provocado por los ICRS en la
paquimetria central, ya que las variaciones pudieron estar condicionadas por
los grosores iniciales y por la superficie afectada por el implante. La diferencia
significativa encontrada en nuestro estudio, evidencié la efectividad de los
implantes A-ICRS sobre la paquimetria minima y en el apex, sin provocar un
cambio significativo en el implante a lo largo del seguimiento, al igual que lo
reportado por Cuifia et al..?%° Tal vez esto sea debido a que en general estos se
implantaron con mediana longitud de arco (210° principalmente) y a que la

asimetria del implante provocé menor compresion sobre el tejido estromal.

En relacion a la paquimetria en el apex (Pachy apex), si encontramos
resultados de incremento significativo en todos los ICRS. Aunque estos fueron
menores en los S-ICRS (8,29 um) frente a los A-ICRS (17,23 um). La dispersion

de la medida y la significacion fueron menores en el segundo caso. Para la



muestra total resulté un incremento total muy significativo de la paquimetria
en el apex de 12,72 uym de aumento de grosor medio. Estudios como el de David
et al.?*? anteriormente mencionado, propusieron que también se produjo un
incremento epitelial a nivel del apex tras el implante que provocé un aumento

del grosor corneal.

En la representacion grafica de las diferencias paquimétricas obtenidas (Figura
37), se observd que en los S-ICRS se produjo un mayor aumento de la
paquimetria minima que en la del apex, al contrario de lo que sucedi6 en los
A-ICRS donde se encontré un mayor aumento de la paquimetria en el apex. Tal
vez, esto fue debido al intento de generar un efecto mas especifico sobre el
apex de los A-ICRS. Aun asi, al compararlo con el efecto de centrado del apex,

este ultimo no fue significativo.



5- MEDIDAS TOMOGRAFICAS A 4,00 mm E INDICES DE
ASIMETRIA

Las medidas topograficas realizadas alrededor de un area de 4,00 mm del centro
pupilar se muestran en la Tabla 7 de resultados. También se enmarcan en la
misma tabla los indices de asimetria o irregularidad corneal, medidos a 8,00

mm.

- 5.1 Superficie anterior de la cérnea

Respecto a TCRP K1 y TCRP K2, Ng et al.3?2y Oh et al.323 analizaron esta
variable y demostraron la correlacion de la TRCP en los 4,00 mm, con la
queratometria media anterior después de cirugias refractivas (LASIK y PRK
respectivamente). También Fahd et al.3?4 325 demostraron la eficacia de 2 tipos
diferentes de ICRS en pacientes con KC medios y severos, y su relacion con las
disminuciones queratométricas en TCRP K1 y TCRP K2. Ademas, relacionaron
directamente la aplanacion inducida por los ICRS de modo que determinaron
que a mayor TCRP inicial correspondia un mayor aplanamiento del TCRP
postoperatorio en ambos ejes. Esta afirmacion tiene logica debido a la mayor

aportacion de la superficie anterior de la cornea sobre su potencia total.

Los resultados obtenidos en nuestro estudio para estos parametros fueron muy
consistentes, ya que para los dos tipos de ICRS analizados y para el total de la
muestra los cambios encontrados en las anteriores variables han sido altamente
significativos en ambos meridianos. Nuestros resultados mostraron para TCRP
K1 un descenso de 1,87 D en los S-ICRS y de 2,13 D en los A-ICRS y para TCRP
K2 de 2,63 D para los S-ICRS y de 2,83 D para los A-ICRS. Para la muestra total
el descenso fue para TCRP K1 de 1,95 D y para TCRP K2 de 2,68 D. Aun asi,
dichos resultados fueron mayores que los encontrados por otros autores como
Costa el al.,?° donde la media de descenso para TCRP K1 fue de 0,84 D y de
TCRP K2 de 1,76 D para una serie a largo plazo de S-ICRS. Por su parte Utine et

al., obtuvieron resultados menores pero no estadisticamente significativos para



TCRP K1 (1,46 D) aunque si para TCRP K2 (3,95 D).2® La solidez encontrada en
los estudios anteriormente mencionados, confirma el mayor descenso de
potencia de TCRP K2 debido al mayor aplanamiento de K2, es decir del eje
queratométrico mas curvo y su influencia sobre el poder refractivo corneal en

ese meridiano.

Se realizd la medida de Q4 Front, principalmente para evaluar el cambio
inducido por los ICRS de 6,00 mm sobre la zona corneal central sin interferir
con los bordes del implante y para poder compararlo con estudios anteriores
asi como con los resultados obtenidos a 6,00 mm. 189265 En relacion a Q4 Front,
encontramos la misma significacion que en este parametro para 6,00 mm, es
decir se produjo una mejora Unicamente en los S-ICRS de 0,15 en el analisis de
los S-ICRS y los A-ICRS. También se produjo una mejora significativa para el
total de la muestra de 0,11, aunque algo menor que en el analisis realizado
para 6,00 mm. También en la comparativa con otros estudios realizados

nuestros resultados de mejora en la asfericidad fueron inferiores a estos. 146 235,
260, 269, 312

Comparando este resultado para la misma muestra entre 4,00 mm y 6,00 mm
se observo que en el area pupilar de 4,00 mm se obtuvo un menor descenso de
la asfericidad que sobre el area de 6,00 mm de casi la mitad de cambio (0,27
versus 0,15). Esto corrobora la teoria de Kubaloglu?* sobre el menor efecto que
los anillos de mayor diametro tienen sobre el area pupilar y la postulada por
Sogutlu et al.,3'* sobre el mayor aplanamiento progresivo de ambas superficies
corneales en la periferia con implantes de amplio diametro con lo que estos
ultimos provocan un menor valor de prolatismo total sobre la superficie, menos

evidente en la zona central medida.

- 5.1.1. indices de irregularidad y asimetria

El analisis de los indices de irregularidad y asimetria (Tabla 7 inferior) de los
implantes de ICRS ha sido poco frecuente en estudios previos. No obstante, es

de interés comprobar si existen indices que resulten mas especificos que otros



para evaluar el impacto del implante. Sedaghat et al.,2’2 propusieron utilizar
IVA como indice mas fiable de efectividad de los implantes, resultando las
mayores fluctuaciones en los indices ISV e IHD en su estudio comparativo para
2 tipos distintos de ICRS.

Respecto a ISV, los resultados mostraron significacion estadistica para los S-
ICRS y para el total de la muestra. ISV es utilizado como expresion de la
irregularidad corneal. Se consideran habitualmente los indices superiores a 41
como patoldgicos. '3? Aunque en todos los casos los valores iniciales excedieron
con creces el valor de corte para confirmar una elevada irregularidad corneal y
en todas las medias posteriores de los grupos se constato un descenso del indice
ISV, esta diferencia no se reflejé de manera estadisticamente significativa en
los A-ICRS. Probablemente esto fue debido al menor valor inicial mostrado por
el indice en los A-ICRS respecto al grupo S-ICRS o tal vez por la menor accién
generada sobre este parametro por este tipo de implante. Autores como
Sedaghat et al., 22 relacionaron los cambios tomograficos producidos en 2 tipos
de implantes simétricos con elevados cambios en ISV. Autores como Utine et
al.,23® correlacionaron muy positivamente el cambio en el indice ISV con el
grosor de los ICRS implantados, mientras que el IVA se correlaciond

negativamente con el nimero de anillos implantados (p <0,05).

En relacion a IVA, este indice determina la simetria de curvatura del hemisferio
superior respecto al inferior de la cérnea, aceptandose como patologico un
valor superior a 0,32 mm. Si se produjo una mejora significativa de este indice
en todos los tipos de anillos y en el total de la muestra. Cabe senalar sobre este
parametro que en el estudio post-hoc siguido existiendo una mejora de la
asimetria mas alla de los 3 meses en los 3 grupos analizados. Resultando el total
de esta mejora en el grupo S-ICRS (0,20 mm), en el grupo A-ICRS (0,13 mm) y
en el total de la muestra (0,16 mm). A pesar de haberse determinado este como
un buen indice para el diagnostico del queratocono en diversos estudios, poco
se ha utilizado como indicador de la mejora de asimetria tras el implante de
los ICRS. . 275, 326 Recientemente, He et al. 3?7 lo utilizaron para valorar la

efectividad de los ICRS en combinacién con otras técnicas como el cross-linking



y la implantacion de lentes intraoculares, obteniéndose una mejora media de
0,11 mm, inferior a la nuestra en la implantacion de S-ICRS para queratoconos

de moderados a severos.

En KI, se encontré una mejora significativa postquirdrgica en todos los tipos de
ICRS que se mantuvo estable a partir de 3 meses. Este indice expresa la relacion
entre los radios superiores e inferiores, mostrandose patoldgico o anormal a
partir de 1,07. En el caso de los S-ICRS, para nuestra muestra, éste indice en el
estado pre quirurgico resulto ser patologico (1,22 + 0,54), y a los 6 meses resulto
ser de (1,02 = 0,52), mostrandose al final del seguimiento como no patologico.
El comportamiento del total de la muestra fue similar y la significacion muy

alta. Estos resultados fueron similares a los obtenidos por He et al.3?”

CKl evalla la relacion de curvatura entre cornea central y periférica, resultando
ser un indice de alta repetibilidad.®” En este se produjo una significacion y un
cambio muy débil aunque estadisticamente significativo, pero con escasa
variacion tras el implante para cada uno de los 2 tipos de ICRS. Esta significacion
fue mayor para el total de la muestra. Aunque este se propone como un indice
fiable, tal vez tenga poca sensibilidad para evaluar los cambios provocados por
el implante. Este indice considera la cornea patoldgica a partir de 1,03 segin
indicacion del fabricante,® para el total de la muestra, a pesar del grado de
significacion estadistica (p=0,001), la diferencia que sea obtuvo al final del

periodo fue solamente de 0,02, por tanto sin relevancia clinica.

IHA es similar a IVA, pero se interrelaciona con la elevacion corneal resultando
un parametro mas sensible en la medida, tal vez por eso no mostro significacion
en ninguno de los implantes ni en el total de la muestra a pesar de considerarse
patoldgico para valores superiores a 21 puntos y resulto en el total de la muestra
un valor pre de 40,85 y a los 6 meses de 30,16 puntos. Es resenable la elevada
desviacion estandar obtenida. Se han reportado por otros autores resultados
elevados de este indice en corneas irregulares con alta exposicion al
ultravioleta como la profesion de soldador, tal vez por las lesiones oculares

recurrentes en este tipo de profesion o por la exposicion prolongada a la luz



ultravioleta.3?® También ha resultado ser un indice variable segin sexos y
edades.3%% 330 De cualquier manera, no es un indice que se utilice aislado para
el analisis de la irregularidad corneal sino apoyado por los anteriormente

mencionados.

IHD nos informa del grado de descentramiento vertical a partir de los datos de
elevacion. Se considera anormal a partir de 0,14 puntos y patoldgico a partir
de 0,16 puntos. Si resulté en nuestro analisis, tener mejoras significativas en
todos los supuestos analizados e incluso tras el implante su evolucion fue en la
mayoria de los casos de patoldgico a irregular e incluso a no patologico. En los
S-ICRS paso de ser de 0,17 de media previa a la implantacion a 0,13 tras esta y
en el total de la muestra de 0,15 a 0,12. De cualquier manera, es necesario un
analisis cauteloso de estos indices y al igual que los anteriores indices analizar

su relacion con otros indices corneales e irregularidad. 32°

Respecto al analisis en conjunto de los indices de asimetria, para He et al. 3%/
mejoraron significativamente los indices queratométricos ISV, IVA, Kl y IHD;
pero CKI e IHA no mostraron cambios significativos. Para Amanzadeh et al.,3*
todos los indices de asimetria corneal excepto CKI mejoraron significativamente
y mostro una mejora respecto a la AV y reduccién de la irregularidad corneal,
aunque con una débil correlacion. Al igual que en nuestro estudio, donde los

valores CKI e IHA fueron los que mostraron menor significacion.



6-MEDIDAS ABERROMETRICAS

El estudio de las aberraciones corneales para superficie anterior y posterior con
sistema Pentacam en corneas sanas y ectasicas se ha mostrado como altamente
repetible y fiable en la comparaciéon de gran cantidad de trabajos realizados
sobre este tema,332 ademas se ha utilizado para evaluar la efectividad de la

implantacion de ICRS en estudios actuales.26% 272 ( Tablas 8 y 9 de resultados).

En este trabajo se encontré una mejora significativa en la RMS HOA (Cérnea)
solamente en los S-ICRS, existiendo un descenso de las HOA entre el estado pre
y 6 meses de 0,41 um. (Tabla 9) Cabe destacar que en el estudio post-hoc se
produjo una significacion solamente en la etapa Pre-6M; esto es indicativo de
que la mejora de las aberraciones de alto orden tras la implantacion parece ser
mas efectiva en un periodo superior a la medida realizada a 3 meses. Estos
resultados ademas coinciden con los de Anders et al.3'2y los de Alfonso et al., 2%

que describen una mejora progresiva de las HOA hasta los 6 meses.

Los estudios de Nakagawa y Fujimoto también propusieron que en los 0jos con
KC no podemos medir simplemente las HOA aisladas o totales de la cornea, sino
que tenemos que descomponer esta en superficie anterior y posterior y
relacionar la accion generada entre las aberraciones resultantes en ambas
superficies para valorar si su efecto es aumentado o disminuido por su
interaccion para poder realizar un analisis acertado de lo que realmente sucede
en las aberraciones corneales. 3" 333Tal vez, para optimizar los analisis de
efectividad de los implantes, se deban analizar las superficies corneales
anterior y posterior por separado, estudios actuales vienen a confirmar que la
variacion de ambas superficies se produce de una manera desigual seglin sea el
grado o tipo de KC.23% 334 Ademas debemos ser cautos al realizar el examen de
aberraciones afines como la esférica-like y coma-like, que agrupan la esférica
y la comatica del mismo signo localizadas en diferentes érdenes, pero que

pueden generar interacciones entre sus aberraciones integrantes que falseen el



efecto real del implante sobre un aspecto en concreto como han reportado
autores como Cuifia y Fernandez Vega-Cueto, 2% 335 |os cuales han obtenido
tasas de éxito diferente sobre el coma-like corneal total si el implante se
produce en un fenotipo con ejes perpendiculares o no entre ellos, cuando éste

se implanta sobre el eje comatico y no sobre el mas plano.

Como se mostré en resultados, en nuestro estudio se descompuso la aberracion
corneal en los indices de Zernike de orden 3 a 6 en ambas superficies, con la
intencion de analizar adecuadamente cuanto y cuales de estos factores
aberrométricos de alto orden son los que se ven afectados en ambas superficies
tras los diferentes tipos de implantacion. Dado el resultado altamente
significativo desde un punto de vista clinico en el cambio del coma vertical

posterior, se analizé ademas el coma vertical corneal total. (Tabla 10)

- 6.1 Superficie anterior de la cornea

Las medidas aberrométricas de la superficie anterior se muestran en la Tabla 8
de resultados. Se observo una mejora significativa en la RMS HOA (Front),
Unicamente en los S-ICRS existiendo ademas diferencia entre el efecto de
ambos tipos de implantes.( Figura 38). Los resultados fueron similares a los
obtenidos para RMS HOA (Cornea), constatando la mayor influencia que esta
superficie tiene sobre el total de la coérnea. Sin embargo, analizando el
comportamiento de estas dos RMS HOA de cornea y superficie frontal, no se
produjeron cambios aberrométricos ni en los A-ICRS ni en el total de la muestra,
determinandose una diferencia significativa en este aspecto entre ambos tipos
de implantes. Autores como Baptista et al.,'" encontraron mejoras
aberrométricas aisladas pero no pudieron reportar una mejora en la RMS frontal
en A-ICRS similares a los utilizados en nuestro estudio. Esto puede ser debido
al caracter sumatorio que tiene la ecuaciéon RMS sobre el total de las
aberraciones. Con la implantacion se intenta conseguir un efecto especifico con
el implante de A-ICRS sobre unas aberraciones en concreto (mayormente coma

vertical y asfericidad) pero se reporté también que puede generar un efecto



negativo sobre otras aberraciones como el coma horizontal. En el estudio de
Barugel et al.,2® se confirmo que el descenso de RMS no era muy pronunciado,
resultando ser de 0,25 pm de media para la suma de ambos fenotipos y que
dependiendo del fenotipo a implantar este era significativo o no. De ahi se
puede apreciar la especificidad con la que se intentan implantar los A-ICRS con
la intencion de afectar solamente a las aberraciones propuestas, aunque como
contrapartida esto puede provocar un escaso efecto en la mejora del total de

las aberraciones.

En particular, se ha reportado por otros investigadores, una fuerte asociacion
entre el aumento del coma vertical primario (Z3.-1) y de alto orden (Z5.-1)
causado por la asimetria infero-superior de la forma de la cornea y la evolucion
del KC.,33¢ asi como mayor aumento del coma vertical en la evolucion del
queratocono sobre todo en poblacion infantil y juvenil y valores mas elevados
de coma vertical cuanto mas elevado es el grado de KC.%’% 326 Pero tras la
implantacion no se obtuvieron en nuestro analisis cambios estadisticamente
significativos a este respecto. Los estudios consultados sobre el efecto de los
A-ICRS utilizados hasta la actualidad, muestran que a pesar de mejorar la
regularidad corneal y de mostrar ser efectivos en el manejo del astigmatismo,
no son lo suficientemente efectivos en la correccion del coma primario, lo que

podria condicionar la mejora visual lograda.?¢°

Sin embargo, si se obtuvo una mejora estadisticamente significativa en el
astigmatismo vertical de cuarto orden (Z4.-2) solamente en los S-ICRS que en
el analisis post-hoc resulto ser significativo entre la etapa 3M-6M. Este resultado
es singular, ya que en un principio se produjo una variacion muy elevada de
este parametro entre las etapas Pre y 3M de 0,36 pm (-0,14 ym a 0,22 pm) para
luego volver a variar en el sentido contrario 0,33 pm, donde resultd
estadisticamente significativo. No obstante, tras dichos cambios en su
conjunto, si evaluamos la evolucion del estado pre hasta los 6 meses, la mejora
total resultante es de 0,03 pm, clinicamente muy poco relevante. No tenemos
constancia de que el parametro (Z4.-2) se haya analizado aislado por otros

autores, pero tal vez las fluctuaciones del astigmatismo corneal de la superficie



frontal analizado en la Tabla 5 (Astig. Front) y el mayor cambio obtenido por el
eje mas curvo (K2) respecto al mas plano (K1) en este estudio y los estudios
enumerados anteriormente, sea la causa también de esta fluctuacion como
parte de un reajuste morfologico de la cornea tras el implante. Aunque en el

astigmatismo refractivo esto no se reflejo al igual que le sucedio6 a Cuina et al.
269

En contradiccion con autores como Arbelaez et al.?’® que encontraron
reducciones significativas en aberraciones como la esférica y el trefoil tras la
implantacion, en este estudio el resto de las aberraciones de superficie anterior

no arrojaron resultados significativos.

- 6.2 Superficie posterior de la cornea

Las medidas aberrométricas de superficie posterior se muestran en la Tabla 9
de resultados. En la RMS total y HOA posterior de la cornea no encontramos
resultados significativos, aunque si en la diferencia de comportamiento entre
anillos resultando un mayor descenso de estas en los S-ICRS, incluso
detectandose un empeoramiento no significativo en las medidas para los A-ICRS

y para la muestra total.

El parametro que si cambio de forma significativa en todos los analisis de ambos
implantes y en la muestra total fue el coma vertical posterior (Z3.-1)
produciéndose una mejora e incluso un cambio de signo del coma en la mayoria
de los casos, pasando en el analisis total de la muestra de -0,13 + 0,72 pm en
el estado inicial a 0,64 + 0,45 pm en el estado final con una diferencia de 0,77
pum de media. La interpretacion de la importancia del cambio de coma posterior
de la cdérnea y su influencia sobre la aberracion total de la cérnea requiere un
analisis minucioso. Por un lado, obtuvimos una media muy alta, aunque con una
desviacion estandar muy elevada respecto a esta en ambos tipos de implantes,
por lo tanto, cabe valorar que la mayoria de las aberraciones comaticas

verticales de la superficie posterior que en la etapa previa tenian signo



negativo. Por tanto, una desviacidn hacia el hemisferio inferior, se posicionaron
tras la implantacion mayoritariamente en el meridiano superior con un fuerte
cambio a positivo (Figura 40). Habria ademas que relacionarlo con el coma
vertical obtenido sobre la superficie anterior de la cornea, este tuvo signo
negativo en ambos grupos en las medidas previas y se obtuvieron escasos
cambios tras el implante sobre esta aberracion (Tabla 6). Ademas, este aspecto
quedd confirmado también por el poco cambio que se obtuvo en el centrado
vertical del apex tras la implantacion respecto al eje pupilar (PminY, tabla 4)
quedando tras la implantacion un descentramiento en posicion inferior
generalizado del cono. Por tanto, se podria suponer que se produce un centrado
del coma de mayor o menor magnitud provocado por un efecto de elevacion de
la superficie posterior del cono generada tras el implante y que a pesar de
cambiar de signo en la media de las medidas y llegar a provocar un coma
contrario en la superficie posterior, este compensa en parte el coma de signo
contrario que ya posee la cornea en la superficie anterior y sobre el que no se
encontraron mejoras significativas tras la implantacion. En principio, un coma
posterior que cambié a mas positivo y por tanto en signo contrario al coma
anterior que se mantuvo estable, mejoraria el coma total por compensacion
entre ambas superficies si fuese lo suficientemente marcado y fuese si no
acompanado, al menos no amortiguado por los cambios producidos en la

superficie anterior corneal.

Las cualidades especiales que poseen los KC con mayor grado de deformacion
posterior como desarrollo Sedaghat et al.3¥” en sus estudios, hace necesario
tener en cuenta a esta superficie asi como su interrelacion con la superficie
anterior y el total de la cérnea. Suponemos el menor aporte que esta superficie
tiene sobre la mejora de la funcion visual y otros factores de calidad y
regularidad, pero resulta interesante valorar este aspecto en una estructura de
por si ya mermada. De cualquier manera, la influencia de los cambios
producidos en la superficie posterior tiene mucho menos peso relativo sobre los
cambios refractivos que los producidos por la superficie anterior, por este

motivo en el analisis de la aberracion comatica vertical de toda la cornea el



cambio de la aberracidn no resulto ser significativo para ninguno de los 2 ICRS

ni para el total de la muestra.

En las correlaciones realizadas para ambas superficies, asi como en el total de
la cornea, solamente se encontro una correlacion moderada entre la aberracion
comatica de superficie posterior y la RMS HOA también posterior. (r=0,495,
p=0,003). De cualquier modo, sabemos la relacién que existe entre la pérdida
de AV y la de sensibilidad al contraste debida principalmente a la aberracion
comatica en los KC,286 338 y |3 interrelacion y a la vez la independencia de
comportamiento entre ambas superficies en esta ectasia, ademas de la
importancia que los cambios producidos en la superficie posterior de la cornea
tienen en la clasificacion y la progresion del queratocono. 292 Debemos valorar
la importancia que estos cambios morfologicos y aberrométricos aportan sobre
la calidad visual y suponer que en el analisis de la funcion visual existiran
cambios significativos debidos a las modificaciones morfologicas inducidas en
la cérnea por los ICRS. Para ello, ampliaremos el analisis de los factores de
aberracion que han resultado significativos, ampliando este a la aberracion

comatica vertical y la RMS HOA, ambas para el total de la cérnea.

- 6.3 Aberracion comatica vertical total de la cornea

Respecto al analisis de la aberracion comatica vertical para ambas superficies
de la coérnea y para el total de la cornea (Tabla 10), al no haber obtenido
resultados significativos sobre el efecto producido por ambos tipos de ICRS
sobre el coma primario en el total de la cornea, nuestro resultado se podria
atribuir al azar. Aun asi, existio una clara diferencia entre el efecto de ambos
ICRS. En el analisis grafico de las diferencias obtenidas para ambos implantes
para el total de la aberracion comatica vertical corneal (Figura 42), el estado
previo a la implantacion de la aberracién comatica vertical en ambos tipos de
ICRS era claramente negativo, con un valor medio inicial para el total de la
muestra de -2,30 + 2,02, por lo tanto, cualquier cambio que se produjese hacia

positivos se estimaria como un cambio de mejora de la aberracion total.



Mientras los S-ICRS provocaron una mejora inicial, esta accion posteriormente
cambio de signo a partir del tercer mes e incremento el coma mas aun en el 6°
mes. Sin embargo, en los A-ICRS el efecto de empeoramiento producido entre
el periodo inicial y los tres meses, se invirtié y comenzo a ser positivo a partir
de este periodo con un incremento mayor aun a los 6 meses. Estos resultados
muestran una clara diferencia sobre el mecanismo de accion que ambos
implantes provocan sobre el total de la cornea. Sin embargo, paradojicamente,
la funcidn visual obtenida con los A-ICRS no mejord significativamente y no hubo
ademas correlaciones en el analisis posterior realizado entre los cambios
producidos entre el coma vertical en ninguna de las superficies ni en el total de
la muestra con los cambios en la funcion visual. Esto puede ser debido a los
cambios producidos en factores como el RMS HOA, que si mejoré en mayor
medida sobre los S-ICRS. Ya que en otros factores como K1 Front, K2 Front,
TCRP también en ambos meridianos y la asfericidad fueron similares en ambos
tipos de ICRS. También habria que valorar que, respecto a la funcion visual
previa, el estado inicial de los pacientes implantados de A-ICRS era mejor, por

lo que tal vez el margen de mejora de estos fuese mas limitado.

Tal vez la heterogeneidad de la muestra, ya que la desviacion estandar es muy
elevada en ambos casos, no arroje resultados mas concluyentes a este respecto
y habra que valorar siempre la influencia que la aberracion comatica vertical
aporta al conjunto de la cornea y no los cambios producidos por ambas
superficies. En esta linea, estudios anteriormente mencionados como el de
Garcia de Oteyza et al.Z% y el de Kammoun et al., 33° basados en la simulacion
del efecto de ICRS, proponen el uso de los A-ICRS en cérneas con fenotipos
principalmente asimétricos por la mejor accion estimada de este tipo de
implante sobre aberraciones como el astigmatismo y el coma. Autores como
Barugel et al.?%® en el estudio comparativo de dos tipos de ICRS, uno de ellos
simétrico y otro asimétrico en fenotipos tipo “pato” y “muneco de nieve”,
concluyé que el implante de ICRS asimétricos fue mas efectivo para disminuir
la simetria vertical y para prevenir el aumento de aberracion corneal, aunque

el resultado fue diferente segln el fenotipo estudiado.



7-FUNCION VISUAL

La mejora en la funcion visual tras la implantacion de ICRS esta directamente
relacionada con los cambios inducidos por estos encaminados a regularizar la
estructura corneal y por ende la regularizacion del frente de onda.® Los
resultados previos varian segin autores y técnicas. Serpe et al.'” obtuvieron
incluso mejores resultados sobre la agudeza visual con el uso simple de ICRS
que al combinar estos con otras técnicas como el cross-linking (CXL). Por su
parte, Seitz, Gomes, lzquierdo y David propusieron el uso de diagramas de flujo
en los que se combinaran estos con técnicas quirdrgicas y LCS personalizadas

para conseguir la mejor agudeza visual posible.?83: 120, 321, 340

De cualquier manera, los resultados no siempre se pueden predecir ya que
influyen multiples factores como el estado de evolucion del KC. Segin
reportaron Shabayek et al. y Ali6 et al.,>*' la variedad en los resultados
postquirdrgicos podrian ser debidos a los cambios producidos sobre las
debilitacion biomecanica y pérdida de propiedades viscoelasticas que se
produjeron en los estados avanzados de KC. Cavas et al. 3#2 relacionaron ademas
los cambios morfo geométricos sufridos por la cornea en el KC con los cambios
provocados en sus propiedades biomecanicas. Rodrigues et al. y Salomao et al.
14,234 propusieron ademas que existio una pérdida de densitometria corneal tras
la implantacion de ICRS. Autores como Erlan et al. 3% expusieron que el
astigmatismo irregular postquirtrgico pudo ser una causa de pérdida de AV. Tal
vez debido a estos factores, autores como Alfonso et al.2% y Pifero et al.3#
asociaron altos niveles de astigmatismo con peor correccion de estos tras la

implantacion.

Todo lo mencionado anteriormente, hace dificil predecir el comportamiento
tras el implante de ICRS segun el grado y tipo de KC y cabe esperar que la
influencia sobre los grados elevados de queratocono sea menor en factores

como la AV en diversas condiciones y la SC. Pero contraria a esta suposicion



estan los estudios de Vega-Estrada et al., 7 con amplias muestras y a 5 anos de
seguimiento que propusieron que la mejora relativa de AV y SC, era mayor en
los grados mas avanzados de KC ya que estos presentan mayor incapacidad
visual provocada por la falta de regularidad corneal y por lo tanto, son mas
susceptibles de mejorar con estas técnicas. También propuso utilizar las
caracteristicas de ambas superficies corneales y redunda en la importancia que
tiene el estudio de la superficie posterior para la clasificacion del grado de KC

y su relacion con el deterioro de la calidad visual.?%?

A pesar de existir discrepancia respecto a cuales son los factores de éxito en la
implantacion de ICRS respecto a las mejoras de AV y SC, siendo estos los
principales aspectos que se ven disminuidos con la aparicion del KC desde sus
fases iniciales,338 la implantacion de ICRS en la mayoria de los estudios mejoro
significativamente la agudeza visual y la sensibilidad al contraste y fue
observada como estable, validando a este como un procedimiento fiable en el

seguimiento a largo plazo, independientemente de la edad preoperatoria del

- 7.1 -Funcion visual fotopica

Llama la atencion en los resultados obtenidos que efectivamente existe una
mejora de AV-AC clinicamente significativa en los S-ICRS, siendo esta mayor en
el estado Pre-3M que en estado Pre-6M, pero no es asi en los A-ICRS. Bien es
cierto que los valores iniciales de AV-AC en los S-ICRS eran peores que los
analizados en los A-ICRS. Respecto a este aspecto podemos realizar varias
lecturas. Se puede justificar esta diferencia apelando el estudio de Vega-
Estrada comentado anteriormente en el cual sus resultados indicaban que la
mejora de AV y SC eran mayores en los KC mas elevados como es el caso de
nuestro estudio en los S-ICRS.”® Pero también es posible que el valor post
implante mas positivo de la aberracién comatica posterior (Z3.-1) comentada
anteriormente en los S-ICRS sea la causante de la mejor compensacion de la

aberracion comatica de la superficie anterior de signo negativo que es similar



en ambos implantes. Es decir, al ser mayor el efecto que los S-ICRS tienen sobre
la superficie posterior y similar en ambos tipos en la superficie anterior. La
mayor diferencia obtenida entre ambas superficies en los S-ICRS sea uno de los
factores que influyan en la mejor funcion visual generada en estos. Esto unido
a que el conjunto de las aberraciones solamente experimenta una mejora en
los S-ICRS, representada por la RMS HOA (Cérnea) y RMS HOA (Front) existiendo
ademas una diferencia significativa entre ambos implantes nos hace pensar que
la mejora de la calidad aberrométrica sea un factor clave, aunque con distinta
repercusion respecto a la mejora de la AV en las diferentes condiciones

estudiadas

Se sabe que la degradacion visual en los KC es un factor muy importante y que
es fundamentalmente causado por la evolucion del cono generando una mayor
protuberancia que causa un aumento refractivo positivo de la cornea, un mayor
prolatismo con aumento de la aberracion esférica y un desplazamiento del
cono, causante principalmente de una aberracién comatica vertical muy
limitante. Se penso que tal vez la afluencia de los dos factores anteriores, es
decir partir de un peor valor de AV-AC en los S-ICRS con un mayor grado de KC
reportado en la clasificacion ABCD y por lo tanto mas susceptible de mejora,
sumado a un mayor efecto de los S-ICRS sobre el coma vertical de la superficie
posterior respecto a los A-ICRS fuera el causante de la mejora de AV-AC en los
S-ICRS. Sin embargo se determind, con el analisis del coma vertical primario en
todas las superficies, que esto no fue asi. Por otro lado, analizando el total de
la muestra, si se observé una mejora significativa sobre la AV-AC igual que la
reportada por los estudios anteriormente mencionados 120 222, 260, 266, 345

incluidos los que utilizaron A-ICRS.26% 270

Otros factores son susceptibles de intervenir también en la mejora de AV en
este aspecto, como la reduccion de la aberracion esférica (Z4. 0 y Z6. 0)
reportados por otros autores como Anders et al., 3'2 pero en nuestro estudio no
hubo cambios sobre estos factores, aunque si otros como la mejora en el
astigmatismo secundario de superficie anterior (Z4.-2) obtenidos Unicamente
en los S-ICRS.



Los cambios analizados como positivos en nuestro estudio a nivel refractivo
también han resultado ser escasos con una leve reduccion de esfera en el total
de la muestra y reduccion de la descomposicion horizontal (RxV) y horizontal
(RxH) del equivalente esférico con baja significacion clinica, con lo que
estimamos que, aunque estos factores puedan afectar en una mejora
refractiva, poco afectan a la calidad visual, ya que esta siempre ha sido medida

con la mejor compensacion posible.

Sin embargo, los cambios estructurales en el analisis a 6,00 mm si han podido
tener mayor influencia en los cambios de AV. Ha existido una reduccion de la
curvatura total frontal K1(Front) y K2(Front) y por lo tanto un menor
incurvamiento sobre todo evidenciado en la descomposicion vertical Rv (Front)
en los A-ICRS. Sobre la superficie posterior corneal ha habido una reduccion del
meridiano mas plano en los S-ICRS y sobre el incurvamiento vertical en A-ICRS.
Aun asi, estos resultados tendrian que haber ido encaminados a una mejora de
la estructura corneal, si aparte de esto, en el analisis de la asfericidad
hubiésemos encontrado una mejora mas significativa que la que hemos
encontrado podriamos haber argumentado que habiamos mejorado el
prolatismo de la cornea y tal vez este hubieses sido un factor de mejora de AV
y SC, de la misma manera que habria sucedido si se hubiese dado un mejor

resultado de la anteriormente mencionada aberracion esférica.

En el analisis realizado sobre 4,00 mm, los resultados fueron mejores que los
analizados sobre 6,00 mm, lo que parece indicar que el efecto generado por los
implantes sobre la superficie paracentral corneal fue mayor. De cualquier
manera, hubo un descenso de potencia corneal, mayor aplanacion de la
superficie frontal, un leve descenso del astigmatismo para el total de la muestra
y un aplanamiento del meridiano mas plano de la superficie corneal. También
un leve descenso de la descomposicion en el radio horizontal tal vez anomalo
en los A-ICRS. En el conjunto del analisis, no podemos afirmar que los cambios
positivos encontrados sobre estos factores sean concluyentes para afirmar que

estos son los que inducen una mejora en la AV, pero si que el conjunto de



factores en los que se percibe una mejora pueden contribuir positivamente a

esta.

La diferencia media inicial encontrada con la mejor agudeza visual compensada
entre las medidas de AV-AC y AV-BC en nuestro estudio entre ambas condiciones
de luminosidad fueron de 0,42 logMAR para los S-ICRS, de 0,36 logMAR para los
A-ICRS y de 0,39 logMAR para la muestra total, similares a las encontradas por
Gordon et al., 34 cuya diferencia media se mantuvo entre 0,56 logMAR en
estadio | de KC y 0,13 logMAR en estadio Ill de KC. Ademas, éste, analizd la
repetitividad de la realizacion de ambas pruebas para condiciones mesopicas y
fotopicas con un aparataje similar al nuestro, aunque en su caso utilizd una
distancia de 3 metros y esta fue alta, aunque ligeramente menor cuando
diferentes examinadores evaluaron la agudeza visual en las visitas de referencia
y repetidas, aspecto que no sucedié en nuestro estudio, ya que se dispuso de

un examinador Unico y los test fueron presentados de manera aleatoria.

En relacion a la AV-BC, al igual que en el estudio de Carballo et al.,'® el efecto
de la cirugia sobre la AV-BC en nuestro analisis mostré una mayor variabilidad
entre sujetos que la obtenida para la AV-AC, siendo significativa solamente en
los S-ICRS y para la muestra completa. En relacién a la AV-BC, al igual que para
la AV-AC en ambos implantes los resultados en cuanto a mejora fueron muy
similares. Los estudios de Davis et al. sobre la evolucion del KC y la mayor
influencia que este tiene sobre la AV-BC hacen que este aspecto de mejora
obtenido en los S-ICRS sea tal vez aln mas importante que los obtenidos para
la AV-AC ya que es este un aspecto en el cual el deterioro visual es mas rapido

y limitante en la evolucion del KC. 201

Respecto a la SC, la mejora obtenida en condiciones fotopicas en los S-ICRS
coincide con los obtenidos en anteriores estudios,'® y obtuvimos mayores
incrementos de esta (0,14 ud.log, frente a las 0,09 ud.log, obtenidos por
Carballo), bien es cierto que nuestra clasificacion se hizo sobre tipo de
implantes y la suya por estadio de KC, aun asi, los valores iniciales previos eran

similares en ambas muestras. Gordon, prioriza esta sobre otras medidas, ya que



lo valora como un buen indicador de calidad visual y afirmé en sus estudios que
la sensibilidad al contraste disminuyo en sujetos con queratocono incluso antes

de que la disminucion se presentase en la agudeza visual de alto contraste346

- 7.2 -Funcion visual mesopica

Se han realizado pocos estudios sobre la funcion mesopica en la implantacion
de ICRS a pesar de la importancia que tiene este factor. En estas condiciones
se alcanzan ademas los diametros pupilares mas amplios, variable muy
importante en la funcion visual en KC'7° y por lo tanto en la calidad de vida de
los pacientes debido a las limitaciones que en condiciones de poca luminosidad
remiten habitualmente.?%4

En relacion a la AV-AC en condiciones mesopicas, las diferencias iniciales
obtenidas respecto a las fotopicas fueron de 0,30 logMAR, para el total de la
muestra y similar para ambos tipos de implantes; estas fueron inferiores a las
reportadas por Gordon et al.,3* cuya diferencia media fue de 0,48 logMAR,
aunque él las realiz6 a 3,00 m de distancia y en el nuestro se realiz6 a 4,00 m.
Este tal vez sea un factor a tener en cuenta a la hora de evaluar adecuadamente
la luminosidad del entorno, ya que a cuanto menor sea la distancia de
presentacion del test, mas influencia pueda tener la iluminacion aportada sobre
los resultados visuales, sobre todo en condiciones mas criticas como las
mesopicas. Respecto a los estudios de Carballo et al anteriormente citados,3'®
se obtuvieron mejores resultados en la AV-AC a 6 meses respecto a los
reportados por dichos autores y también en la AV-BC, en ambos casos de al
menos una linea mas de mejora. En la SC para el total de la muestra obtuvimos
un aumento también respecto a sus resultados que no llegé a una triada de
letras. También se obtuvieron elevados valores de variabilidad similares a los
obtenidos por él en ambos tipos de implante, siendo el valor de AV-BC como
era previsible peor, pero también se elevd mucho la variabilidad de los
resultados en esta medida, aunque tras el implante en todos los supuestos,

esta, se redujo considerablemente. De cualquier manera, se obtuvieron



solamente mejoras significativas en los S-ICRS y no en los A-ICRS ni en el total
de la muestra. Esto puede ser debido a que los valores iniciales previos eran
peores en ese grupo y por lo tanto el margen de mejora fue mayor. Respecto a
esta comparativa, los resultados de mejora de AV-AC y AV-BC en condiciones
mesopicas fueron significativos solamente para los S-ICRS, aunque la SC si lo
fue para ambos implantes, este resultado no se reflejo en ninguna de las

medidas en el total de la muestra.

También se produjo un empeoramiento en la etapa 3M en las AV-AC y AV-BC,
pero ademas también coincidente con lo sucedido en la funcion visual fotdpica
Unicamente para los A-ICRS que a los 6M remitio, tal vez tras este implante y
debido a las modificaciones mas especificas o menos generales segin se
interprete, que provoca en la cornea necesite de una mayor adaptacion
neuronal para la mejora de la AV en ambas condiciones fotopica y mesopica.
Los resultados obtenidos fueron superiores a los obtenidos por Pérez-Trigo et
al. 2% para pupila de 5,00 mm donde no encontraron diferencias significativas
en similares condiciones, Unicamente encontraron mejores resultados en el
analisis de las AV-AC y AV-BC en condiciones fotdpicas para pupilas de diametro
menor a 4,00 mm, argumentando que tal vez esto era debido a la superposicion
de la pupila midriatica en condiciones mesopicas para ICRS de menor diametro

al utilizado por nosotros.

En nuestro estudio se obtuvieron mejores resultados que Carballo et al. 3'8 y
Pérez-Trigo et al. 2% en similares condiciones mesopicas y este es un aspecto
de especial analisis, en ambos casos la falta de resultados positivos en las
condiciones mesopicas se achaco a la utilizacion de los ICRS de 5,00 mm
utilizados para su estudio y de la posibilidad de superposicion con el borde
pupilar en estas condiciones. En este estudio el diametro medio de pupila
mesodpica ha sido de 6,64 + 0,59 mm para el total de la muestra, y al implantar
ICRS de 6,00 mm, cabria esperar que, aunque en algunos casos es posible que
esta superposicion existiera, esta sera de menor cuantia y tal vez este sea el
motivo principal de haber obtenido mejores resultados que los anteriores

estudios en condiciones mesopicas.



8- CORRELACIONES

Tras el analisis de resultados, se decidio valorar la interrelacion o
interdependencia que los diversos cambios morfolégicos y aberrométricos
aportan sobre las variaciones de AV y SC en las condiciones fotdpicas y
mesopicas estudiadas, ya que la mejora de la funcidn visual es el motivo
principal del implante. También se evalud la interrelacion entre los
componentes morfoloégicos y aberrométricos que se mostraron significativos,

para valorar su influencia en los cambios de funcion visual.

- 8.1. Correlaciones entre Funcion visual y RMS

Los resultados obtenidos se pueden observar en la Tabla 13 de resultados. Sobre
estos y para los tres supuestos analizados, es decir para los S-ICRS, para los A-
ICRS y para la muestra total, existio una correlacion general entre la mejora de
la RMS y la mejora de la AV en condiciones fotdpica y mesopicas. Resalto la
menor influencia cuando se examin6 la AV-AC fotopica y el aumento de
correlacion y significacion cuando la AV se examina en AV-BC y condiciones
mesopicas. También destaco la mayor correlacion existente sobre los factores
RMS HOA frente a los totales y la de la RMS de superficie anterior respecto a los

del total de la cornea.

Es decir, las correlaciones entre las cuatro RMS medidas y las AV-AC y AV-BC
ademas de la SC en condiciones fotopicas y mesopicas; aun siendo estrechas y
significativas en la mayoria de los casos para los tres grupos analizados, fueron
mayores en condiciones de bajo contraste y mesopicas. Del mismo modo, se
encontro la correlacion inversa en ambos casos, mayor en la SC mesopica frente
a la fotopica. Estas correlaciones fueron mas dependientes cuando se evaluo la

RMS HOA en superficie anterior frente al RMS total de la cérnea.



Aun asi, que existiese correlacion en este aspecto no significd que exista de
manera forzosa una mejora, sino que existid una fuerte relacion lineal de
interdependencia. Como se puede observar en la Figura 45, a pesar de
mantener una fuerte correlacion entre la RMS HOA total de la cérnea y la AV-
AC y AV-BC mesopicas, los resultados obtenidos para la RMS HOA fue diferente
para ambos tipos de implantes. Asi, para los S-ICRS existié una mejora de la
RMS HOA de 0,41 pm, frente a un empeoramiento en los A-ICRS de 0,81 ym para
la RMS HOA (Cornea) (tabla 9). Bien es cierto que la comparativa a 6 meses
entre la RMS HOA (Front), no fue tan elevado, obteniendo valores de mejora en
ambos tipos de implantes, pero siendo de cualquier manera superiores en los S-
ICRS (0,76 um) que en los A-ICRS (0,29 pm), asi como sucedi6é cuando analizamos
estudios realizados con uno u otro tipo de implante. 120, 222, 260, 266, 270, 345
Respecto a los A-ICRS, autores como Baptista et al.,3'"" incluso, pudieron
relacionar estos cambios en la RMS HOA con la mejora de AV-AC y su relacion
con un descenso significativo en la aberracion comatica vertical total, cosa que
no sucedidé en nuestro estudio, pero no analizoé la relacion de la RMS con la AV

y la SC en condiciones mesopicas o de bajo contraste.

El estudio de Vega-Estrada realizado con una amplia muestra y con KC basado
en la discapacidad visual preoperatoria, la implantacién de ICRS proporciono
resultados significativamente mejores en pacientes con una forma grave de la
enfermedad. Pero en los grados inferiores de la ectasia, reportd una pérdida
notable de incluso una linea de AV compensada en pacientes con una forma mas
leve de KC."® Tal vez la mejora relativa de los grados mas elevados de KC sea
debida al mayor margen de mejora existente en estos casos y la mayor pérdida
en los grados inferiores sea precisamente debida al menor margen de mejora
unido a la peor adaptacion neuronal en estos casos. Tampoco se observaron en
este estudio cambios significativos sobre la HOA en ninguno de los grupos.
Obteniendo resultados peores que en nuestro analisis, donde al menos se

obtuvo una mejora significativa en la RMS HOA de los S-ICRS.

Estas correlaciones parecen indicar que los efectos inducidos por el total de las

aberraciones corneales y las mejoras en conjunto inducidas por estas, son los



principales factores involucrados en la mejora de los diferentes aspectos y
condiciones de la AV y la SC. Y no asi las aberraciones aisladas, que en conjunto
no han resultado significativas y si lo han sido, como en el caso del coma vertical

en superficie posterior han sido de escasa significacion clinica.

- 8.2 Resto de correlaciones

Respecto a la correlacion entre el resto de los aspectos morfoldgicos y
aberrométricos estudiados. Se pudo observar que existio diferente mecanismo
de accion en ambos tipos de implantes analizados. En los S-ICRS existio
correlaciones entre TCRP K1y TCRP K2 con Q Front para 4,00 mm. Tanto para
los dos primeros factores como para Q, existié una mejora estadisticamente
significativa (Tabla 7), probablemente debida a una mayor regularidad
morfologica y una menor aberracion que, aunque no se reflejé en valores
aberrométricos aislados, si dio como resultado una mayor regularizacion
corneal, ratificado por la mejora significativa obtenida en la RMS HOA (Cornea)
y RMS HOA (Front) para el periodo total y también en el analisis de Bonferroni
en el periodo Pre-6M para ambas. Existio una ausencia de correlacion entre
TCRP K1 y la RMS HOA total de la cérnea y frontal, esto junto con la alta
correlacion entre TCRP K2 y la RMS HOA (Front), puede interpretarse como la
reduccion Unicamente del meridiano mas curvo y que esta aplanacion influyo
sobre la reduccion aberrométrica de una cornea incurvada de manera

patologica.

En el caso de los A-ICRS, si existio una correlacion alta estadisticamente
significativa entre TCRP K2 y Q Front para 4,00 mm, pero la reduccion de la
asfericidad en el periodo de 6 meses solo llego a ser de 0,06 pm, sin significacion
clinica ni estadistica. Lo mismo sucedi6 entre TCRP K2 y Z3.-1 Front. Para el
total de la muestra analizada, el comportamiento fue similar al observado en
los S-ICRS.



Respecto a la correlacidon entre el resto de los aspectos morfoldgicos y la
funcién visual. Este estudio evidencid en este aspecto que el mecanismo de
accion sobre los cambios morfoldgicos corneales y la influencia que estos
tuvieron en los cambios inducidos en la funcion visual fueron diferentes para
ambos implantes. En los S-ICRS no existio6 un Unico o varios cambios
morfologicos que indujesen el cambio, mostraron una correlacion débil o no
significativa entre los factores morfologicos y la funcion visual, aun asi, existio
una mejora en la RMS en todos los aspectos analizados que mantuvo una
correlacion fuerte sobre la funcion visual con mejoras significativas en todas
las AV observadas y para la SC en ambas condiciones, como se comentd
anteriormente. En los A-ICRS si existi6 una correlacion muy alta entre los
cambios producidos en TCRP K1 y los cambios para la AV en todos los contrastes
en condiciones fotopicas y mesdpicas y también en la SC mesopica; sin embargo,
la funcidn visual solo arrojo mejoras significativas para la SC en condiciones

mesopicas y no en el resto.

Estos resultados sugieren que, aunque el mecanismo de accion de los A-ICRS
incide fuertemente sobre el TCRP K1, este, tal vez, no sea lo suficientemente
potente para inducir un cambio significativo sobre la funcion visual. A pesar de
generar también mejoras significativas sobre otros factores como TCRP K2
(Tabla 7), tal vez la falta de mejora en el balance total de las aberraciones que
afectan a la cérnea mejor representado por la RMS, sea la limitacion de mejora
de este tipo de implante; debida tal vez a la falta de consonancia con otros
factores como la mejora de Q (que si se produjo en los S-ICRS), y mejoras en
las aberraciones mas relevantes en el KC como son la esférica y comatica de

superficie anterior.

Autores como Anders et al.3#” encontraron correlacion positiva moderada entre
el descenso de la aberracion esférica y la mejora de la AV (r=-0.66, p=0,02),
aunque en este caso era respecto a la AV sin compensacion, pero no mencioné
la compensada que también valoré en el mismo estudio. Al relacionar la Q
también con otras aberraciones como el trefoil pudo afirmar que existia una

mejora de la AV correlacionada con la HOA. Autores como los ya citados



Amanzadeh et al.3*' en implantes realizados tipo Intacs, constataron una
mejora en la AV también en este caso valorada sin compensacion y una menor
irregularidad de la superficie corneal evaluada por medio de K1, K2, Km y Kmax,
no obstante, encontré una pobre relacion entre las mejoras morfologicas
obtenidas y la mejora de AV. Por otro lado, autores como Lyra et al.,3* en un
amplio estudio retrospectivo con el mismo implante que el analizado en nuestro
estudio para los S-ICRS (Keraring), a pesar de encontrar para el analisis total de
la cornea un aplanamiento para K2, reduccion en el astigmatismo corneal y
centrado del apex corneal para una zona de 4,00 mm, en la superficie anterior
Unicamente encontrd una disminucion significativa de K1 y un aumento de Q,
sin obtener cambios significativos para la superficie posterior; afirmando que
la correlacion entre los parametros tomograficos y los resultados visuales fue

pobre.

Tal vez haber introducido en nuestro estudio la medida de funcién visual en
condiciones de bajo contraste y mesopicas nos haga entender y valorar mas la
influencia que los factores morfoldgicos y aberrométricos en su conjunto tienen
en los KC y la accion que los distintos tipos de implantes pueden aportar a la

funcion y la calidad visual de los implantados.



LIMITACIONES

Se deberia ahondar mas aun en la etiologia del KC y el vinculo que este
mantiene con otras enfermedades oculares complejas. Estudios recientes
describen conjuntos de genes que no fueron reportados previamente y que
asocian trastornos del tejido conectivo con el grosor corneal central en el

queratocono.?

El sistema Pentacam es considerado el “Gold Standard” en el analisis
tomografico y como se comenté en discusion, ha sido validado como fiable y
repetible en gran cantidad de analisis. A pesar de ello, presenta leves
limitaciones en el analisis de parametros; entre ellos, la asuncion de
ortogonalidad entre K1 y K2. Este aspecto irrelevante en el estudio de cornea
regular, es un aspecto a tener en cuenta en los analisis de cornea irregular,
donde la suposicion de ortogonalidad al menos queda en muchos casos en

entredicho.

A pesar de que se nos recomendo por parte de Oculus, fabricante y distribuidor
de Pentacam el uso de PminX y PminY para determinar la posicion mas exacta
del cono y valorar su desplazamiento post quirtrgico. Investigaciones
posteriores como la de Sedaghat et al.,** demuestran que, aunque existe una
elevada correlacion entre los mapas de elevacion frontal y posterior, los
parametros PminX y PminY, asi como los mapas de curvatura anterior deben

utilizarse con precaucion para determinar la ubicacion del cono.

El indice de refraccion que utiliza el sistema Pentacam, comentado en el

apartado de material, asume una cornea sana e igual para todos los sujetos,



aunque este indice pueda ser valido para las estimaciones de una poblacion
estandar, en el KC, la cornea sufre una degradacion estructural donde los
factores morfologicos, de histéresis y elasticos estan mermados. Por lo tanto,
es de esperar que estos resultados se presenten sesgados por el probable
cambio de indice de refraccion en estas corneas en los valores calculados por

el sistema que lo utilizan, como son TCRP, K1 y K2 manejados en este estudio.

La gran cantidad de datos recabados en este estudio obligd a tener que elegir
qué parametros se incluian en el estudio. Optamos por centrar este en el
analisis refractivo, morfoldgico y de funcion visual para poder valorar respecto
a estos que cambios morfoldégicos se producian con ambos tipos de ICRS.

Dejando otros parametros para estudios futuros.

La diferencia de estado inicial de KC entre ambos implantes ha podido ser un
factor importante en el analisis comparativo entre las 2 muestras. Ademas al
querer realizar este estudio controlado, con un Unico examinador y cirujano,
para tener mayor rigor, este fue un factor que no pudimos elegir previamente,

ni hacer una clasificacion mas homogénea previa entre ambas muestras.

La implantacion de ICRS no es una técnica que se utilice de forma masiva en la
cirugia oftalmoldgica habitual. Esta no surge como una de las técnicas de
primera eleccion, normalmente suele estar recomendado previamente el
tratamiento de cross-linking procurando su estabilizacion y solamente se
recurre a la implantacion en casos de falta de AV con lentes oftalmicas e
imposibilidad de usar lentes de contacto. En este estudio, se procur6 la
captacion de pacientes durante 3 afnos, ya que se precisaba examinarlos en un
estado previo a la implantacion para poder realizar las pruebas refractivas y de
toma de AV iniciales con las mismas condiciones controladas. Esto, junto a la
limitacion impuesta por los criterios de inclusion y exclusion hizo dificil la
captacion. Este aspecto lo contemplamos como una dificultad anadida que
tuvimos frente a otros estudios consultados, los cuales utilizaron bases de datos

extraidas de los instrumentos de medicion y tomograficos, sin que el



examinador tuviese que realizar medidas previas, haciendo posible de esta

manera contar con un mayor numero de pacientes sobre los que poder trabajar.

Se invit6 a los pacientes a la revision de seguimiento y se realizé un control
telefonico de visitas, ademas, se hizo coincidir con la revision oftalmologica de
los 3 y 6 meses, para su mayor comodidad. En muchos casos los pacientes eran
desplazados de otras provincias y continuaron las revisiones en estas, también
por causas personales o debido al paron producido por la pandemia del COVID-
19 hubo un nimero de abandonos que limito en algunos casos el seguimiento a

6 meses y condiciono el n del estudio.
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CONCLUSIONES

De los resultados obtenidos en el presente trabajo de investigacion, de su
discusion y su interpretacion en relacion con aportaciones anteriores sobre el

tema de investigacion, pueden deducirse las siguientes conclusiones:

1. La refraccion mostré una mejora tras el implante de ICRS para el total de
la muestra en el equivalente esférico, en la cantidad de desenfoque debida
al astigmatismo (Blur) y en la descomposicion refractiva en los ejes
horizontal y vertical. No se observaron cambios para cada tipo de implante

analizado de manera independiente.

2. Elvalor de potencia corneal frontal experimenté una disminucion en ambos
ejes topograficos tras la implantacion en los dos tipos de implantes y para
el total de la muestra en el analisis realizado a 6,00 mm. También, en la
superficie posterior de la cornea, se produjo una disminucion en el valor
de curvatura del meridiano horizontal en los A-ICRS y del meridiano mas

curvo en los S-ICRS y en el total de la muestra.

3. La paquimetria en el apex experimento un incremento en todos los tipos
de segmentos de anillo intracorneales y se observo un aumento de la
paquimetria minima en los S-ICRS. Ambas se mantuvieron estables a partir

del tercer mes.

4. El poder refractivo corneal total calculado experimenté un descenso en
ambos meridianos para ambos tipos de implante y para el total de la

muestra.

5. La asimetria corneal experimenté una mejoria para ambos implantes en

los principales indices como son el indice de queratocono (Kl) y el indice



de alto descentramiento (IHD). Esta mejoria no resultoé ser significativa en
los A-ICRS en otros indices importantes como el indice de variacion de la
superficie (IVA) y el indice de simetria vertical (ISV), siéndolo, sin

embargo, en los S-ICRS y en la muestra total.

. La raiz cuadratica media de la suma de las aberraciones de alto orden para
el total de la cornea (RMS HOA Cérnea) y para la superficie frontal (RMS
HOA Front), se vio mejorada para los S-ICRS, no asi para los A-ICRS ni para

el total de la muestra.

. Las aberraciones de la superficie anterior corneal, no se vieron alteradas.
Las aberraciones de superficie posterior corneal mostraron una reduccion
significativa para el coma vertical en todos los ICRS analizados y para el
total de la muestra. En el resto de las aberraciones no se produjeron

cambios significativos.

. El valor de la funcion visual se vio mejorado por los S-ICRS en todas las
condiciones, tanto en AV-AC como AV-BC en condiciones fotopicas como
mesopicas, asi como la SC en ambas condiciones. Manteniéndose estables
a partir del tercer mes. En la comparacion con los ICRS del mismo tipo
implantados anteriormente para 5,00 mm, experimentaron una mejora con
respecto a estos principalmente respecto a la AV-BC y SC en condiciones
mesopicas. Respecto a los A-ICRS Unicamente se produjo una mejora
significativa en la SC mesopica que se mantuvo estable a partir del tercer
mes. Para el total de la muestra se produjo una mejora en la AV-AC y AV-

BC fotopica significativa Unicamente en la valoracion a 6 meses.

Existio una fuerte relacion entre la disminucion de los valores obtenidos
para la RMS de superficie anterior debida al proceso quirlrgico en el
periodo de seguimiento total y las mejoras de AV y SC en todos los ICRS
analizados. Siendo esta relacion mas patente en condiciones mesopicas y

de bajo contraste.
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ESTUDIOS FUTUROS

Cabe esperar, que, en un futuro sobre la base de datos de la que disponemos,
se vuelva a realizar una diferenciacion entre queratoconos centrales y
exceéntricos y se evalle asi de una manera mas precisa si en este segundo caso
se produce un centrado del apex significativo. Ademas, seria muy interesante
seguir realizando seguimiento a los participantes de este estudio para valorar
la estabilidad del implante y los cambios estructurales y refractivos que puedan

sufrir a lo largo del tiempo.

Datos como el straylight, el conteo endotelial, la cantidad de menisco lagrimal,
y la aberrometria del sistema optico tomadas en los mismos periodos a los
pacientes entre otros, quedaron a la espera de utilizarse en futuros estudios,

asi como su seguimiento a mayor plazo.

Seria interesante poder calcular los cambios del coma posterior y total
producido por diferentes tipos de ICRS y su influencia en los diferentes
parametros refractivos y topograficos, para poder customizar estos y prever en
cada caso la accion requerida y asi ser mas predictivos en factores de mejora

como la funcion visual.

Se han comenzado a desarrollar herramientas como el indice de progresion de
paquimetria media (PPlAve), propuesto por Hasemi3?’, para poder describir
junto a ISV, Kl, CKI, IHD la variacion y evolucion del queratocono de una manera
mas compleja que a través de las clasificaciones y parametros utilizados hasta
el momento actual. Tal vez se incluyan también estas y otras herramientas en

el analisis futuro de seguimiento de los pacientes, ya que en muchos casos estos



indices se pueden describir a partir de las medidas del sistema Pentacam que

ya se han realizado.

La introduccion de nuevos modelos computacionales como las redes neuronales
artificiales (ANN) y el uso de software de aprendizaje automatico, facilitan la
predictibilidad del implante y permitiran conocer mejor el comportamiento de
los o0jos con KC y la accion de los ICRS a partir de los datos e historia de los

pacientes que ya se han analizado.3>%-3>2
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ANEXOS

En este apartado se adjuntan: El consentimiento informado para la realizacion
del estudio, la ficha de recogida de datos, el certificado de actividad
investigadora en la Unidad de Superficie e Inflamacién Ocular (USIO) del
Hospital Clinico San Carlos de Madrid, la autorizacion por parte del Comité de
Etica de Investigaciones Clinicas del Hospital Clinico San Carlos de Madrid y las
contribuciones a congresos que han surgido a partir de los resultados de esta

tesis doctoral.
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“Cambios en la superficie corneal y calidad optica en pacientes con
queratocono pre y post implantacion de anillos intraestromales”

INTRODUCCION

El queratocono es una afeccion de la cornea consistente en un aumento de la curvatura, acompanado de
adelgazamiento y una disminucion de la vision con gafas graduadas.

La cirugia con anillos o segmentos intraestromales es un método eficaz para mejorar la regularidad de la
superficie corneal en queratocono mediante la implantacion de 1 o varios segmentos en la zona mas
interna de la cornea.

Tras ser diagnosticado de queratocono en el Hospital Clinico San Carlos de Madrid y estar indicada la
intervencion quirdrgica mediante la implantacion de anillos intraestromales con zona dptica de 6mm para
su tratamiento, nos dirigimos a usted para informarle sobre este estudio en el que se le propone participar.

Nuestra intencién es que usted reciba la informacion correcta y suficiente para que pueda evaluar y juzgar
si quiere o no participar en este estudio.

Para ello lea esta hoja informativa con atencién y nosotros le aclararemos las dudas que le puedan surgir
después de la explicacion. Sino desea participar, continuara con sus revisiones y su seguimiento habitual.

Su participacion es voluntaria y puede revocar su decision y retirar el consentimiento en cualquier
momento. En caso de retirar el consentimiento para participar en el estudio, ningln dato nuevo sera
anadido a la base de datos y puede exigir la destruccion de todos los anteriores. La retirada del estudio
no supone en ninglin caso que su atencion sanitaria se vea afectada.

FUNDAMENTO

El estudio que se va a llevar a cabo es un estudio promovido y realizado por la Universidad Complutense
de Madrid y el Hospital Clinico San Carlos, con el fin de evaluar la funcion visual en pacientes con
queratocono pre y post implantacion de anillos intraestromales.

La finalidad del estudio es conocer de forma detallada las variaciones de la calidad optica ocular y
compararlas con los datos obtenidos en estudios anteriores. El objetivo es valorar los cambios de la funcion
visual debidos a esta cirugia, en diferentes condiciones de luminancia y contraste.

Su participacion o no, no varia el procedimiento quirtrgico ya previsto y sus revisiones correspondientes.
El estudio se realizara en las salas de Funcion Visual del Hospital Clinico San Carlos.

Se realizara en 2 fases: La primera de ellas sera en el mes anterior a la implantacion de anillos
intraestromales, y la segunda transcurridos 6 meses de la implantacion.

Se realizaran las siguientes pruebas, algunas o todas ya conocidas por usted en sus revisiones rutinarias.
En condiciones normales sera suficiente una sola sesién con una duracion aproximada de 30 minutos:

e  Graduacion de la vista, si usted lo desea se le entregara una receta con el resultado.

e  Agudeza visual y sensibilidad al contraste: La medicién de estos parametros se realizara
mediante el uso de unos test en los que usted solo tendra que leer las letras o imagenes
que se le indiquen.

e  Topografia corneal: Nos permite el estudio de la forma de la cornea y la evaluacion de
su calidad optica. Simplemente debe apoyar la barbilla y frente en la mentonera del
aparato y mirar al dibujo indicado por el especialista.



e  Aberrometria dptica: Evalua la calidad optica total del ojo y la cornea. Simplemente
debe apoyar la barbilla y frente en la mentonera del aparato y mirar al dibujo indicado
por el especialista.

e  Medida de la dispersion de luz y calidad dptica de las superficies de la cornea.
Simplemente debe apoyar la barbilla y frente en la mentonera del aparato y mirar al
dibujo indicado por el especialista.

BENEFICIOS ESPERADOS E INCONVENIENTES

Es posible que, individualmente, no obtenga ningln beneficio para su salud por participar en este estudio.
Sepa, ademas, que se podrian recabar nuevos datos de usted antes de que pasen 6 meses tras la cirugia o
una vez terminado el estudio.

No se esperan efectos adversos significativos derivados de la exploracion. En algunos casos poco
frecuentes puede notar sensaciones leves como deslumbramiento, lagrimeo, sequedad o picor.

No recibira compensacion econdmica u otras por su participacion.
CONFIDENCIALIDAD

Los datos que se obtengan de usted seran pasados a una base de datos en la que se recogeran los resultados
de los pacientes para su conservacion y uso para calculos estadisticos. Para este Ultimo fin no se utilizaran
los datos personales de los pacientes. El responsable del fichero es el investigador principal Dr. Jesus
Carballo. Los datos estaran identificados mediante un codigo alfanumérico y sélo el Investigador Principal
y/o Colaboradores podran relacionar dichos datos con usted y con su historia clinica.

Todos los datos recogidos para el estudio, procedentes de su Historia Clinica o facilitados por usted mismo,
seran tratados con las medidas de seguridad establecidas en cumplimiento de la Ley Organica 15/1999 de
Proteccion de Datos de caracter personal. Debe saber que tiene derecho de acceso, rectificacion y
cancelacion de estos en cualquier momento. Sélo aquellos datos de la historia clinica que estén
relacionados con el estudio seran objeto de comprobacion. Esta comprobacion la realizara el Investigador
Principal y/o Investigadores Colaboradores, responsables de garantizar la confidencialidad de todos los
datos de las historias clinicas pertenecientes a los sujetos participantes en el estudio.

OTROS ASPECTOS DE INTERES

No se esperan usos comerciales derivados de la investigacion y, actualmente, no existe una fuente de
financiacion del proyecto de investigacion.

En caso de necesitar cualquier informacion o por cualquier otro motivo, no dude en contactar con el
investigador principal del estudio.

No tendra que asumir ningln coste por la participacion.

Firma del paciente: Firma del investigador principal:

Nombre: Profesor Jesus Carballo
jcarballo@ucm.es

Fecha: Fecha:
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Hospital Universitario

@' COMPLUTENSE M=% Clinico San Carlos
FICHA DE RECOGIDA DE DATOS
NOMBRE: FN: FECHA:
REVISION PRE 3M 6M oD ol
OBSERVACIONES
Anterior Prescripcion Diametro pupilar
Esfera Cilindro Eje AV. Estenopeico| AO Ad Observaciones Fotopico | Mesopico
Ojo Derecho
Ojo Izquierdo
Nueva Prescripcion Diametro pupilar
Esfera Cilindro Eje AV. Estenopeico| AO Ad Observaciones Fotopico | Mesopico

Ojo Derecho

Ojo lIzquierdo

ETDRS ( 4 metros )

ALTO CONTRASTE

BAJO CONTRASTE

AV-AC FOTOPICO

AV-BC FOTOPICO

AV-AC MESOPICO

AV-BC MESOPICO

PELLI ROBSON ( 1 metro, Gltimo grupo con dos letras, cada grupo 0,15)

Graduacion mejorada en +1,00 D para mayores de 50 afios.

RECUENTO ENDOTELIAL
Media de las 3 medidas

en pacientes con queratocono pre y post implantacion de anillos intraestromales”.

FOTOPICO

MESOPICO

En cumplimiento de lo establecido en la Ley Orgdnica 15/ 1999, de 13 de diciembre, de Proteccion de Datos
de Cardcter Personal, le comunicamos que los datos que usted nos facilite, serdn custodiados por el Investigador
Principal y quedardn incorporados y serdn tratados en los ficheros titularidad de la Clinica Universitaria de la
Facultad de Optica de la Universidad Complutense de Madrid con el fin de poder realizar el estudio “Funcion visual

Mediante la firma del presente documento usted da su consentimiento expreso para que se pueda utilizar
con este fin concreto los datos facilitados por usted, comprometiéndose a tratar de forma confidencial los datos de
cardcter personal facilitados y a no comunicar o ceder dicha informacién a terceros, adoptando las medidas de
seguridad que establece la normativa sobre proteccion de datos.
Asimismo, le informamos de la posibilidad que tiene de ejercer los derechos de acceso, rectificacion,
cancelacion y oposicion de sus datos de cardcter personal comunicdndolo debidamente al titular del fichero o a la
Clinica Universitaria de la Facultad De Optica de la Universidad Complutense de Madrid.

Fecha y Firma de la entrega:

(de conformidad con lo expuesto)
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Dictamen Protocolo Favorable

" e .. C.L 16/564-E
# Herspital Clmico Hoe Cerlos m

Sk 4 de enero de 2017

CEIC Hospital Clinico San Carlos

Dra. Mar Garda Arenillas
Presidenta del CEIC Hospital Clinico San Carlos

CERTIFICA

Que el CEIC Hospital Clinico San Carlos en su reunion con acta 1,117 ha evaluado la propuesta del imvestigador
referida al estudio:

Titulo: “Funcicn visual en pacientes con queratocono pre y post implantacion de aniffos
intraestromales".

Codigo Interno: 16/564-E )

Investigador: Dr. Jesis Carballo Alvarez

Que en este estudio:

o Se cumplen los requisitos necesarios de idoneidad del protocolo en reladon con los ohjetives del estudio y
estan justificados los riesgos y molestias previsibles para el sujeto.

o Es adecuado el procedimiento para obtener el consentimiento informado.
o La capacidad del investigador y los medios disponibles son adecuados para llevar a cabo el estudio.

o H akance de las compensaciones econdmicas previstas no interfiere con el respeto de los postulados
o

o Se cumplen los preceptos éticos formulados en la Dedaracion de Helsinki de la Asodiacion Médica mundial
sobre princpics eboos para las invesbigaciones medicas en seres humanos y en sus posteriores revisiones,
asi como aquellos exigidos por la normativa legal aplicable en funcicn de las caractensticas del estudio,

Es por ello que &l Comité informa favorablemente sobre |a realizacidn de dicho proyecto por el Dr. Jesiis Carballo
Alvarez como investigador prindpal en la Escuela de dptica de la Universidad Complutense de Madrid.

Lo que firmo en Madrid, a 4 de enero de 2017
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Fdo.: Dra. Mar Garga Arenillas
Presidenta del CEIC Hospital Clinico San Carlos

Hesplal Oinkeo San Carlos
Doctor Martin Lagos, §/n.  Madrid 28040 Madrd Espafia

Tel. 91 330 34 13 Fac. 91 330 32 99  Corren alectrinico ceic. hesoisalud. madrid.ong
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greso Internacional Online de J6 Opt
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en

CERTIFICA
Que la « icacion abajo indicada, ha sido p tada durante las sesiones del congreso SIYO, celebrado del veintitrés al treinta de
noviembre de dos mil veinte.
TITULO DE LA COMUNICACION:
Ultimos en la modific

comeal por medio de anillos intraestromales: Una revision
Modalidad de la Comunicacion: Poster

AUTOR(ES):
Rafael Bella Gala, Ricardo Cuifia Sardifia, José Manuel Lépez Alonso, Jesis Carballo Alvarez.

Que esta actividad ha sido aprobada dentro de la cor tori

de Proyectos de Inr ion Educativa y Mejora de la Calidad Docente curso
2018/2019 de la Universidad de Valencia, dentro del Programa A: Plan de Innovacion de Centros UV-SFPIE_PIC18-837146.

Y para que asi conste, a los efectos oportunos, expido y firmo el p

en Burj t a 30 de novi de 2020.
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cado SIYO: 20209141
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Andrés Gené Sampedro, como presidente del Comité Organizador del 5° Congreso Internacional Online de Jovenes Optometristas, SIYO
2020, organizado por la Universidad de Valencia, en colaboracion con otras universidades espariolas y exiranjeras.

CERTIFICA

Que la comunicacion abajo indicada, ha sido presentada durante las sesiones del congreso SIY0, celebrado del veintitrés al treinta de
noviembre de dos mil veinte.

TITULO DE LA COMUNICACION:
Cambios de agudeza visual y sensibilidad al contraste en pacientes con queratocono pre y post implantacion de anillos
intraestromales con zona optica de 6 mm
Modalidad de la Comunicacion: Paster
AUTOR(ES):
Rafael Bella Gala, Ricardo Cuifia Sardifia, José Manuel Lopez Alonso, Jesius Carballo Alvarez

Que esta actividad ha sido aprobada dentro de la convocatoria de Proyectos de Innovacion Educativa y Mejora de |a Calidad Docente curso
2018/2019 de la Universidad de Valencia, dentro del Programa A: Plan de Innovacion de Centros UV-SFPIE_PIC18-837146.

¥ para que asi conste, a los efectos oportunos, expido y firmo el presente en Burjassot a 30 de noviembre de 2020.
Nimero registro cartificado SMY0: 20209154
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Titulo: FUNCION VISUAL EN PACIENTES CON QUERATOCONO PRE ¥ POST IMPLANTACION DE
ANILLOS INTRAESTROMALES COMN ZOMA OPTICA DE 6 MM.

ID: 02443
Tipo: Comunicacién oral
Area tematica: Superficie ocular

Autores:

RAFAEL BELLAY, RICARDO CUINAZ? , JOSE MANUEL LOPEZ? ,

Instituciones:

JESUS CARBALLO?

1) Facultad de Optica y Optometria, Universidad Complutense de Madrid 2) Hospital Clinico

Universitario San Carlos de Madrid

Presentador: Rafael Bella Gala et al

D. IGNACIO JOSE DE COSTA GONZALEZ, Seaetario del Consejo General de Colegios de Opticos—

Optometristas:

CERTIFICA:

Que la comunicacién libre arriba indicada, ha sido presentada durante OPTOM * 21 Online (26

Congreso de Optometria, Contactologia y Optica Oftilmica) celebrads del ocho al veintiocho de

mayo de dos mil veintiuno en formato virtual.

¥ para que conste, expido la presente certificacion con el visto bueno del Sr. Presidente, en

Madrid, a veintiocho de mayo de dos mil veintiuno.
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