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1.

RESUMEN

Objetivo: Por medio de un estudio prospectivo longitudinal experimental se
pretende investigar las asociaciones entre la enfermedad de ojo seco y las
alteraciones en el calculo de lente intra-ocular comparando parametros
diagnosticos de sindrome de ojo seco y parametros de calculo de lente intra-
ocular (queratometrias) previo y posterior a tratamiento con un grupo control

sin patologia de superficie ocular.

Materiales y Métodos: Incluimos 18 pacientes con catarata y enfermedad de
ojo seco clasificado por OSDI en leve, moderado o severo que seran tratados

con Hialuronato de Sodio tépico 0.4%.

En la visita 1 se obtuvo la firma de consentimiento informado por parte de los
pacientes para realizar una exploracién oftalmolégica que incluye AV, CV,
TRL, test de Schirmer 1, medicién queratométrica por autorefractometro asi
como el score de OSDI. Adicionalmente, se inici6 tratamiento a base de
colirio de Hialuronato de Sodio al 0.4% cada 4 horas sin suspender. Se
realizd6 nuevamente la misma exploracion y estudios a todos los pacientes a

las 3 semanas.
Resultados:

Se encontrd una diferencia estadisticamente significativa en el valor de Kmax
(P 0.037) posterior a tratamiento con Hialuronato de sodio al 0.4%. El valor de
Km se encontré una diferencia no significativa (P 0.064). La media de
puntuacion del puntaje de OSDI fue de 30.39, 7.667 para el TRPL, 10.11 en
el test de Schrirmer. Se encontré una diferencia estadisticamente significativa
el puntaje de OSDI previo y posterior a tratamiento (P < 0.0001) asi como en
el test de Schrirmer (P <0.0004).

Conclusion:



Ante la sintomatologia de ojo seco se deben mejorar las condiciones de la
superficie ocular previo a la decisién quirurgica de catarata. A pesar de realizar
el diagnéstico unicamente con el cuestionario de calidad de vida, se
encontraron cambios estadisticamente significativos tanto clinicos como
sintomaticos al aplicar tratamiento topico con Hialuronato de sodio al 0.04% por
los que nuestra recomendacion seria tratar a todos aquellos pacientes quienes

refieren los sintomas de patologia de superficie ocular.

2. MARCO TEORICO

2.1 ANTECEDENTES
Bases clinicas de la enfermedad de ojo seco

La enfermedad de ojo seco (EOS) tiene una prevalencia estimada de 5 a 33%
en la poblacién adulta a nivel mundial; estudios recientes estiman un

aproximado de 16 millones de estadounidenses adultos con EOS diagnosticada

(1).

El ojo seco es frecuentemente una enfermedad principalmente sintomatica en la
que se refiere generalmente mal estar ocular, inestabilidad de la lagrima,
sequedad y fatiga ocular, irritacion y vision borrosa principalmente. Su
prevalencia predomina en personas de edad avanzada y mujeres, dicha
asociacion se explica por la fisiopatologia de la enfermedad. Las tres principales
etiologias que clasifican a la EOS son: factores ambientales, EOS por

deficiencia de capa acuosa y EOS evaporativo. (2).

La deficiencia de capa acuosa y el ojo seco de origen evaporativo son las
causas mas frecuentes y de ellas, el ojo seco de origen evaporativo se

considera el predominante (3).



Los sintomas referidos por los pacientes con ambos tipos de ojo seco no suelen
variar sin embargo su asociacion a enfermedades concomitantes puede ser de
utilidad para su distinciéon. El ojo seco por deficiencia de la capa acuosa de la
pelicula lagrimal se origina en la mayoria de los casos a partir de una mala
secrecion por parte de la glandula lagrimal aumentando asi la osmolaridad de la
pelicula lagrimal que consecuentemente activa la cascada de factores
inflamatorios y con ello la apariciéon de enfermedad de ojo seco clinicamente
significativa (4). A diferencia del ojo seco por deficiencia acuosa, la EOS de tipo
evaporativa se produce a consecuencia de una capa lipidica anormal de la
pelicula lagrimal producida normalmente por las glandulas apdcrinas de
meibomio localizadas en el parpado superior e inferior que al momento de
alterarse su secrecion propician una lagrima con mayor capacidad de
evaporacion, inestabilidad de la pelicula lagrimal, inflamacién crénica (5) asi

como aumento de estrés oxidativo en la superficie ocular (6).

La disfuncion glandular de meibomio (DGM) frecuentemente se observa
asociado a otras enfermedades como la rosacea dermatolégica, patologia
frecuente con prevalencia estimada de 1 de cada 10 personas, y de las cuales,
80% tienen DGM (7), y debido a que una adecuada funcion y secrecion de las
glandulas de meibomio depende en parte de una efectiva sintesis, los
estrégenos y androgenos juegan un papel relevante en la fisiopatologia si sus
valores se encuentran disminuidos; razén por la cual afecta a mujeres con
deficiencia hormonal (menopausia siendo la mas frecuente) ya que el

componente lipidico depende de dichos sustratos (8).

La deficiencia de capa acuosa en la pelicula lagrimal puede originarse a partir
de una secrecion ineficaz por parte de la glandula lagrimal, condiciones
inflamatorias, estrés oxidativo, o cualquier evento que impida su normal
funcionamiento; algunas de las patologias responsables de esto incluyen al
Sindrome de Sjogren, sarcoidosis, orbitopatia distiroidea, diabetes, e incluso

edad avanzada. Algunos de los agentes infecciosos que pueden afectar la
glandula incluyen el VIH, CMV vy el virus de la hepatitis C. La asociacion entre la



mala funcién de la glandula y la edad avanzada puede deberse a un aumento

de estrés oxidativo o también a cambios atréficos glandulares (4).

Métodos diagndsticos en sindrome de ojo seco

El diagndstico de SOS es uno de los abordajes mas complejos a los que se
enfrentan los oftalmologos, una de las razones para esto puede atribuirse a la
falta de un consenso aprobado para la estadificacion sintomatica referida por los
pacientes, otras razones podrian ser el hecho de contar con una gran cantidad
de estudios diagnésticos diferentes que apoyan el diagndstico sin poder ser
comparativos entre ellos. La superficie ocular es altamente sensible al medio
ambiente por lo que al realizar dichos estudios puede verse alterado el
resultado final al estar estimulandolo de manera continua. El abordaje
diagndstico de ojo seco se ha realizado por muchos afios con una serie de
pruebas complementarias basicas como el test de secrecion de Shirmer, test de
aclaramiento y tincion de fluoresceina, tiempo de ruptura de la pelicula lagrimal,
test de volumen lagrimal, test de volumen lipidico, test de evaporacion lagrimal y
recientemente se han empleado el uso de marcadores especificos como la

osmolaridad o los niveles de citocinas inflamatorias en la pelicula lagrimal.(9).

El estudio del TRPL se emplea evaluando en una lampara de hendidura el
tiempo que toma a la pelicula lagrimal en romperse, existen dos formas de
realizar este estudio, la primera y mas conocida es la prueba humeda en la cual
se instila fluoresceina y solucién salina fisiologica, la segunda y mas actual
consiste en tomar la misma medicion sin la aplicacion de ninguna sustancia y es
conocida como la prueba seca. Estudios recientes han demostrado una
correlacion significativa entre la prueba seca de TRPL y los cuestionarios de ojo

seco comparado con la prueba convencional. (10).

El test de Shirmer | con o sin anestesia nos puede apoyar en el diagnostico de

0jo seco, su positividad suele ser altamente sensible sin embargo dicho test



posee una alta tasa de falsos negativos y por lo tanto baja confiabilidad ante
resultados negativos. Estudios recientes han demostrado mayor objetividad y
confiabilidad en la prueba con anestesia comparado con la prueba sin
anestesia, se considera de mayor utilidad en el diagnostico de SOS secundario

a deficiencia de capa acuosa. (11).

Avances diagnésticos en el sindrome de ojo seco

Uno de los estudios mas recientemente usados para el diagnéstico y
clasificacion de ojo seco es la medicién de osmolaridad de la pelicula lagrimal,
la cual, ha demostrado ser la prueba aislada mas efectiva en el diagnostico y
correlacion clinico-sintomatica. Valores superiores a 308mOsm/L tienen una alta
sensibilidad al clasificar los pacientes con ojo seco leve o sin 0jo seco, por otro
lado valores que superan los 312mOsm/L son altamente sensibles clasificando

el ojo seco en moderado o severo. (12).

Otro estudio recientemente usado para el diagndstico de SOS es la tomografia
de coherencia Optica de segmento anterior de espectro de barrido (OCT - SS)
por sus siglas en inglés la cual calcula la altura del menisco lagrimal superior e
inferior en la porciéon corneal central. Un estudio realizado en 2013 demostré
una alta confiabilidad estadisticamente significativa para identificar SOS y por lo

tanto una excelente opcién diagndstica no invasiva para la patologia. (13)

Cuestionarios de calidad de vida asociada a ojo seco

Existen diversos cuestionarios que nos apoyan en el diagndostico de ojo seco
haciendo un analisis de funcion visual asociado a la calidad de vida en
pacientes con sintomas de ojo seco. El indice de patologia de superficie ocular
mejor conocido por sus siglas en inglés como el test de OSDI (Ocular Surface

Disease Index. Allergan Inc., Irvine, CA) es el estudio con mayor validez a nivel



mundial, consiste en 12 preguntas acerca de la frecuencia de los sintomas al
paso de una semana. Los resultados van de 0 a 100 con lo que puede
categorizarse el SOS en pacientes normales (0-12), leve (13-22), moderado
(23-32) y severo (33-100) con el cual podemos estadificar de manera subjetiva
el sindrome de 0jo seco, sin embargo su utilidad se ve limitada ya que no se ha
comprobado la correlacion entre sintomas de ojo seco y la enfermedad clinica
de manera directa, en 2015 se dio a conocer en un estudio que el unico
parametro que probablemente podia correlacionarse es el grosor de la pelicula
lagrimal, se desconoce el motivo de esta discrepancia entre la sintomatologia y
la clinica sin embargo se cree que pudiera relacionarse a la neuropatia
asociada a sindrome de ojo seco en estadios mas avanzados y con ello una

menor sintomatologia referida por los pacientes. (14).

De igual manera una pobre correlacion clinico-sintomatica se ha observado en
aquellos pacientes con enfermedades cronicas como depresion, ansiedad,
dolores crénicos o incluso artritis en quienes los sintomas predominan de

manera importante sobre la patologia clinica. (15).

El cuestionario de SANDE (Symtpom Assesment Questionnarie iN Dry Eye)
comparado con OSDI es un cuestionario mucho mas extenso que ha
comprobado una repetibilidad aceptable en sintomatologia de ojo seco y se ha
propuesto como método diagnostico y de seguimiento para estos pacientes,
ambos cuestionarios se basan en calidad de vida y se miden con escala visual
analoga sin embargo el tiempo que requieren cada uno de ellos hace una
diferencia importante para su practico uso, especialmente en centros con alta

demanda de pacientes (16, 17).

El cuestionario de McMonnies se realiza con 14 preguntas que incluyen factores
de riesgo, sintomas y condiciones sistémicas asociadas a 0jo seco, se ha
reportado una sensibilidad muy variable que va del 34% al 98% y una

especificidad de 36% a 97%. (18). Se ha comparado el cuestionario de



McMonnies con signos clinicos como TRPL, Schirmer, Rosa de bengala, y

verde lisamina obteniendo una buena asociacion entre ellos. (19)
Queratometrias y calculo de lente intra-ocular

El calculo efectivo de un lente intra-ocular requiere basicamente de la precisa
medicion de longitud axial del globo ocular y el poder corneal, si bien a la fecha
se cuenta con equipos de alta calidad como el IOL MASTER ® en los que se
obtienen todos los datos necesarios para un calculo de lente convencional, el
uso del autorefractometro asociado a ultrasonido modo A no han perdido su
valor. A la fecha no se ha demostrado una diferencia significativa al comparar el
calculo de un LIO medido Ultrasonido modo A por inmersion y autorefractometro
versus |IOL Master (20).

Queratometrias y ojo seco

El analisis queratométrico corneal no forma parte de los estudios diagndsticos
en enfermedad de superficie ocular sin embargo puede despertar una sospecha
en aquellos pacientes en quienes se obtiene una mala calidad de estudio o en
quienes se observa una variabilidad considerable en los resultados. Se han
estudiado los errores de calculos biométricos en pacientes con sindrome de ojo
seco Yy la alta variabilidad en los resultados queratométricos al compararlos con
pacientes sin patologia de superficie ocular. En un estudio se comparé la
variabilidad en medidas queratométricas en pacientes con hiperosmolaridad de
la superficie ocular comparandolos con pacientes sanos en donde demostré ser
significativa en aquellos pacientes con alta osmolaridad de la pelicula lagrimal y
se concluye que dichos hallazgos coinciden con una alteracién consecuente en
el calculo de lentes intraoculares, de igual manera se concluye que no existe
una diferencia significativa en aquellos pacientes con sintomas de 0jo seco sin
hiperosmolaridad de la pelicula lagrimal, similares resultados se encontraron en
otro estudio en el que se reporta una variabilidad significativa en aquellos
pacientes con sindrome de ojo seco estadificado por medio del panel de Delphi

como nivel 2 y no asi en aquellos pacientes con ojo seco unicamente
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sintomatico. Por lo tanto debe sospecharse que cualquier paciente con
sindrome de ojo seco ya sea clinico o sintomatico podria verse alterado el
resultado queratométrico medido previo y posterior a un tratamiento adecuado
especialmente en aquellos pacientes con enfermedad grave o en quienes
tengan un elevado riesgo de presentar un estado hiperosmolar de la pelicula
lagrimal como lo es el sindrome de 0jo seco asociado a deficiencia acuosa. (21,
22)

Cirugia de catarata en pacientes con enfermedad de ojo seco

El sindrome de ojo seco o enfermedad de ojo seco en la gran mayoria de los
pacientes se presenta como una patologia principalmente sintomatica en la que
la vision borrosa, el malestar ocular, la irritacion de ojo y las alteraciones de la
lagrima son el principal motivo de consulta; sin embargo existe un porcentaje de
pacientes en quienes el diagndstico de EOS se realiza clinicamente al no referir
ninguna sintomatologia. Diferentes analisis pueden apoyar el diagnostico e
incluso predecir el desenlace postoperatorio en estos pacientes; el TRL medido
en <10 seg previo a la cirugia de catarata se correlaciona directamente con un
riesgo elevado de desarrollar inestabilidad de la pelicula lagrimal postoperatoria
(23), y de igual manera se ha comprobado una franca disminucion en los

valores reportados en el test de Shirmer posterior a la intervencién. (24).

Como se ha mencionado previamente, la incidencia de enfermedad de ojo seco
asi como la catarata aumentan sustancialmente con la edad, por lo que un
adecuado examen oftalmolégico y tratamiento en casos necesarios de las
patologias de la superficie ocular pueden reflejarse de manera positiva en el

resultado.

Afsharkhamseh N. Et.al Describieron algunas recomendaciones pre, trans y
postquirurgicas que pueden disminuir o prevenir el agravamiento del ojo seco
como la optimizacién de la superficie prequirurgica, adecuada irrigacion durante
el procedimiento, menor tiempo quierurgico, manipulacion gentil de los tejidos,

evitar en lo posible el uso de AINES topicos postquirurgicos, usar ciclosporina al

11



0.05% previo o posterior a la cirugia e incluso han propuesto el uso de

esteroides tépicos preoperatorios.(25).
2.2 JUSTIFICACION

Los pacientes con alteraciones de la superficie ocular presentan multiples
alteraciones secundarias a la mala calidad de la pelicula lagrima que pueden
alterar los resultados en algunas mediciones biométricas y con ello el calculo de
lentes intraoculares; consecuentemente, pueden alterar el resultado refractivo
final y los parametros de calidad visual, por lo que es muy importante

determinar el grado de discrepancia en estos pacientes.
2.3 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las mediciones queratométricas pueden variar en pacientes con sindrome de

0jo seco posterior al tratamiento?
2.4 OBJETIVOS (GENERALES Y ESPECIFICOS)
OBJETIVOS GENERALES

Comparar los signos, sintomas y valor de queratometrias previo y posterior a la
administracién de tratamiento topico en pacientes con sindrome de 0jo seco y

catarata.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Medir el TRL, test de Schirmer 1 y OSDI score previos y posterior al tratamiento.
2.5 HIPOTESIS

HIPOTESIS GENERAL

Se encontrara una diferencia >0.5 D en las queratometrias previo y posterior a
la administracion de tratamiento en aquellos pacientes con sindrome de ojo

seco clinico y sintomatico.
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HIPOTESIS ESPECIFICAS

Se encontrara una diferencia significativa en el TRL y test de Schirmer 1 previo

y posterior al tratamiento.

Se encontrara una diferencia estadisticamente significativa para los valores de

AV y AVMC posterior al tratamiento.

Se obtendra una diferencia >20% en score de OSDI posterior a tratamiento

entre grupos.

2.6 PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ Existe una diferencia significativa en el valor queratométrico previo y posterior

a tratamiento topico en pacientes con enfermedad de ojo seco?

3. METODOLOGIA

3.1 TIPO DE ESTUDIO:
Prospectivo, Longitudinal, Experimental, Comparativo
3.2 POBLACION DE ESTUDIO:

Se incluyeron un total de 18 pacientes mayores de 40 afos con diagnostico de
sindrome de ojo seco leve moderado y severo asociados a catarata LOCS I-lli
que desearan participar en el estudio en el departamento de Segmento Anterior
de la Asociacion Para Evitar la Ceguera en México |.A.P. ubicado en Calle
Vicente Garcia Torres 46, San Lucas, 04030 Ciudad de México, CDMX

3.3 MUESTRA DEL ESTUDIO

Para estimar la diferencia entre las queratometrias se estimdé un tamafio

muestral de 18 pacientes, contemplando un 20% de pérdidas, con una féormula

13



para comparacion de medias, un poder de 80%, a de 0.05, B de 0.2 con una

desviacion estandar de 1.66.
3.4 METODO

Se incluyeron un total d 18 pacientes con catarata y enfermedad de ojo seco
clasificado por OSDI en leve, moderado o severo que seran tratados con

Hialuronato de Sodio tépico 0.4%.

En la visita 1 se obtuvo la firma de consentimiento informado por parte de los
pacientes para realizar una exploracién oftalmolégica que incluye AV, CV,
TRL, test de Schirmer 1, medicién queratométrica por autorefractometro asi
como el puntaje de OSDI. Adicionalmente, se les inici6 tratamiento a base de
colirio de Hialuronato de Sodio al 0.4% cada 4 horas sin suspender. Se
realizd6 nuevamente la misma exploracion y estudios a todos los pacientes a

las 3 semanas.

4. RESULTADOS

Caracteristicas del grupo de estudio

De los 18 pacientes incluidos en el estudio 61% (11 pacientes) pertenecen al
sexo femenino y 39% (7 pacientes) masculino, 7 de ellos (39%) fueron
clasificados por OSDI como Ojo seco moderado, 33.3% (6 pacientes) severo, y
27.7% en leve. 6 de los 18 pacientes tenian diagndstico de catarata metabdlica

y el resto catarata senil. La media de edad fue de 66.72 afios.
Comparacion queratométrica

Se encontro una diferencia estadisticamente significativa en el valor de Kmax (P
0.037) posterior a tratamiento con Hialuronato de sodio al 0.4% (fig1). El valor

de Km se encontro una diferencia no significativa (P 0.064) (fig2)
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La media de puntuacion del puntaje de OSDI fue de 30.39, 7.667 para el TRPL,

10.11 en el test de Schrirmer. Se encontré una diferencia estadisticamente
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significativa el puntaje de OSDI previo y posterior a

tratamiento (P < 0.0001) asi como en el test de Schrirmer (P <0.0004) (Fig 3 y

4)
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5. DISCUSION

El sindrome de ojo seco es una patologia compleja la cual hasta la fecha ha
implicado un reto para los oftalmologos tanto en su diagndstico como en su
tratamiento debido a la baja concordancia entre los hallazgos clinicos y los
sintomas referidos por el paciente. Ante la sospecha clinica se deben realizar
los estudios complementarios y evitar o postergar los procedimientos que
puedan agravar la patologia de superficie como en el caso de cirugia refractiva
0 cirugia de catarata hasta normalizar la superficie ocular lo mejor posible.
Estudios han demostrado que los cuestionarios de calidad de vida pueden no
correlacionar con los hallazgos clinicos por lo que se debe intentar mejorar tanto
el aspecto clinico como la sintomatologia en todos los casos sospechosos,
Schmidl et. al. En 2015 correlacionaron de manera directa el grosor de la
pelicula lagrimal y el elevado puntaje obtenido en OSDI, sin embargo el unico
parametro que ha comprobado que pudiera modificar los resultados biométricos
como en el calculo de lente intraocular es la hiperosmolaridad de la pelicula
lagrimal. (5, 21) A la fecha no encontramos un estudio que evalue la variabilidad
queratomeétrica en pacientes con diagndstico sintomatico ojo seco, al igual que
otros estudios, se comprobd que el tratamiento puede inducir un cambio en
dichos valores en aquellos pacientes con ojo seco diagnosticados de manera
clinica con lo que podemos inferir que el diagndstico Unicamente sintomatico de
ojo seco por OSDI, podria correlacionarse de manera directa con variaciones en
medidas biomeétricas y de igual manera deberia ser tomado a consideracion
previo a cualquier intervencién quirurgica. Algunas de las limitaciones del
estudio incluyen la falta de un grupo control sin el diagndstico de ojo seco y la

poca cantidad de pacientes incluidos en el estudio.
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6. CONCLUSION

Con este estudio ponemos concluir que a pesar de ser una patologia compleja
de diagnosticar categorizar, el ojo seco diagnosticado unicamente por
cuestionarios de vida y sintomatologia también puede inducir cambios
significativos en los valores queratométricos que implican un alto riesgo de error
refractivo al calcular un lente intraocular. Si bien no existe un parametro clinico
que correlacione al cien por ciento con la clasificaciéon de OSDI en cuanto a la
gravedad de la patologia, podemos inferir que aquellos pacientes que presentan
datos sintomaticos de ojo seco pueden presentar alteraciones biométricas
incluso cuando los estudios clinicos de ojo seco se encuentran normales. Con
esto concluimos que ante la sintomatologia de ojo seco se deben mejorar las
condiciones de la superficie ocular previo a la decision quirurgica de catarata. A
pesar de realizar el diagndstico unicamente con el cuestionario de calidad de
vida, se encontraron cambios estadisticamente significativos tanto clinicos como
sintomaticos al aplicar tratamiento topico con Hialuronato de sodio al 0.04% por
los que nuestra recomendacion seria tratar a todos aquellos pacientes quienes

refieren los sintomas de patologia de superficie ocular.
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