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RESUMEN

Introduccion. El namero de cirugias refractivas ha aumentado de forma
considerable en los ultimos afios. Este tipo de intervencién se basa en la ablacién
de la cornea mediante el laser excimer, para corregir los errores refractivos. La
cornea es el tejido mas densamente inervado del cuerpo humano, y la ablacion
corneal provoca una alteracion del plexo nervioso. La sensibilidad y la inervacion
corneal son dos de las caracteristicas que pueden verse afectadas y hasta el
momento se desconoce en qué medida. Es importante estudiar cdmo se produce
la regeneracion nerviosa durante el postoperatorio y si repercute también en la

sensibilidad corneal.

Objetivos. Estudiar las alteraciones de la inervacion corneal y por consecuente,

de la sensibilidad, tras la cirugia refractiva a través de una revision bibliografica.

Metodologia. Se llevd a cabo una busqueda de la bibliografia existente en
diferentes bases de datos (Pubmed y SciELO), seleccionando aquellas
publicaciones (ensayos clinicos, articulos de investigacion, estudios
observacionales y revisiones bibliograficas) que estuvieran en inglés o
castellano, hubieran sido publicadas desde el afio 2000 en adelante, y fueran

estudios en humanos.

Resultados. Se seleccionaron 20 publicaciones. La sensibilidad corneal sufre
una alteracion después de la cirugia refractiva que tiende a recuperarse
alrededor del afo de postoperatorio, siendo esta recuperacion mas rapida
cuando se emplea la técnica SMILE (6 meses). La inervacion corneal también
se ve afectada y aproximadamente al afio postcirugia el plexo nervioso vuelve a

valores preoperatorios.

Conclusion. La cirugia refractiva produce una alteracion tanto en el plexo
nervioso corneal como en la sensibilidad, que se recupera aproximadamente al

ano de la intervencion.

Palabras Clave: sensibilidad, inervacién, cérnea, cirugia refractiva.



ABSTRACT

Introduction. Refractive surgeries have increased considerably in recent years.
This type of intervention is based on ablation of the cornea by the excimer laser,
causing an alteration of the nervous plexus. Sensitivity and innervation of the
cornea are two of the characteristics that can be affected. Therefore, it is
important to know how nerve regeneration occurs during the postoperative period

and if it also have an impact on corneal sensitivity

Objectives. To study the alterations of the corneal innervation and,
consequently, of the sensitivity, after the refractive surgery through a
bibliographic review.

Methodology A search of the existing bibliography in different databases
(Pubmed and SciELO) was carried out, selecting those publications (clinical
trials, research articles, observational studies and bibliographic reviews) that
were in English or Spanish, had been published from 2000 onwards and were

human studies

Results. After screening, 20 publications were selected. Corneal sensitivity
undergoes an alteration after all types of surgery, which tends to recover around
a year after the intervention, this recovery being faster when the SMILE technique
is used (6 months). Regarding corneal innervation, it is also affected and
approximately one year after surgery, the nervous plexus returns to preoperative

values.

Conclusion. Refractive surgery produces an alteration in both the corneal
nervous plexus and sensitivity, which recovers approximately one year after the

intervention.

Key Words: sensitivity, innervation, cornea, refractive surgery
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1. INTRODUCCION

La cdérnea es una estructura transparente que permite el paso de los rayos de
luz hacia la retina, su papel es muy importante ya que forma parte del sistema

Optico?.
1.1. INERVACION CORNEAL

La cornea es uno de los tejidos mas densamente inervados del cuerpo humano
y esta altamente dotada de fibras nerviosas sensoriales ! .Los nervios de la
cérnea se originan a partir de la division oftalmica del nervio trigémino, que se
ramifica para que las fibras lleguen a todas las zonas. Una de estas divisiones
es el nervio nasociliar. De aqui parten ramas ciliares, tanto largas como cortas,
gue ingresan en el globo ocular de forma medial y lateral al nervio Optico y
avanzan en el espacio subaracnoideo distribuyéndose por todos los tejidos, a

excepcion de retina, vitreo y cristalino que carecen de inervacion 2.

Antes de llegar al limbo escleral, los nervios se ramifican de forma repetida en
haces mas pequefios y se aproximan radialmente al limbo desde todas las
direcciones. En este momento se pierde la vaina de mielina para asegurar la

transparencia de la cérnea y posibilitar el paso de los rayos de luz 2.

Una vez dentro de la coOrnea, las fibras nerviosas se distribuyen de manera

uniforme alrededor de la circunferencia corneal.

Figura 1. Entrada de los haces principales del nervio estromal a la cérnea a través del limbo
esclero-corneal. Marfurt CF, Cox J, Deek S, Dvorscak L. Anatomy of the human corneal
innervation. Exp Eye Res. 2010; 90 (4): 478-492 3



En funcion del punto al que lleguen las terminaciones, nos encontramos con
diferentes plexos nerviosos. Por un lado contamos con los paquetes de nervios
del estroma medio y anterior, donde existe una mayor densidad en la periferia
gue en la zona central y se caracterizan por formar haces de nervios gruesas.
Las fibras avanzan hasta situarse entre el estroma y la membrana de Bowman,
formando el plexo subepitelial. Se trata de nervios con poca densidad e
irregulares. Por ultimo, se crea otro plexo denominado subbasal entre la
membrana de Bowman y la capa basal del epitelio. Las haces que se forman en

este punto siguen una estructura lineal y estan bien definidas 3.

Dentro de la clasificacidon de los nervios corneales, el criterio mas utilizado para
catalogarlos es atendiendo al tipo estimulo que les activa. De este modo
podemos decir que los receptores nerviosos corneales son bastante

heterogéneos, y se distinguen tres tipos *:

— Mecanorreceptores: son aproximadamente el 20% del total, y responden

a fuerzas mecanicas nocivas.

— Polimodales: representan el 70% y se ven excitados por temperaturas
extremas, quimicos irritantes exdgenos y mediadores inflamatorios

enddgenos.

— Sensibles al frio: se trata del 10% de las fibras totales y se activan ante

temperaturas bajas.

Aparte de inervar a la cornea, los nervios procedentes de la rama oftalmica del
nervio trigémino llegan a otras estructuras como la conjuntiva y el limbo ya
mencionado. La interaccion coordinada de estos tejidos junto con la pelicula
lagrimal, forman la unidad funcional lagrimal (UFL) del ojo. Esta requiere una
regulacion perfecta entre sus integrantes ya que cualquier alteracion en alguno
de ellos deshace el equilibrio y el correcto funcionamiento de la superficie

ocular?.

Ademas de sus importantes funciones sensoriales, los nervios corneales
contribuyen al mantenimiento de la integridad funcional de la superficie ocular
para mantener el buen desarrollo de la UFL mediante la liberacion de sustancias

a través de las fibras del nervio corneal. Estas sustancias van a favorecer la



homeostasis epitelial corneal, activando los sistemas encargados de la

produccién de la lagrima y del parpadeo .

1.2. CIRUGIA REFRACTIVA

Un 40,4% de la poblacion adulta presenta astigmatismo, un 30,9% son
hipermétropes y un 26,5% padecen miopia °. Para su correccién, se utilizan
gafas y lentes de contacto. Sin embargo, en los ultimos afios cada vez son mas

comunes las CR 6.

Estas cirugias se centran en la modificacion de la cérnea mediante ablacion con
laser excimer para recuperar su poder refractivo. Este procedimiento puede
dafar los nervios corneales en diferentes grados y por tanto puede alterar

algunas de sus caracteristicas, como es el caso de la sensibilidad corneal ”.
Dentro de los principales tipos de CR utilizados hoy en dia destacan ®:

— PRK (Photorefractive keratectomy): se basa en la eliminacion del epitelio
corneal a través de un medio mecanico, quimico (alcohol diluido) o con el
propio laser, con el objetivo de acceder a la membrana de Bowman y al
estroma superficial y ablacionarlos mediante el laser Excimer. El
postoperatorio inmediato de esta cirugia es doloroso °.

— LASIK (Laser In Situ Keratomileusis): consiste en la creacion de un flap
corneal mediante un microgueretomo o un laser de femtosegundo. En ese
flap se va a levantar el epitelio, la membrana de Bowman y el estroma
corneal anterior, y quedara anclado al resto a través de una bisagra. Una
vez que el lecho estromal esta en la superficie, se procede a su ablacion
con el laser excimer. Tras ello, se reposiciona el flap para que vuelva
adherirse, favoreciendo una recuperacién mas rapida y menos dolorosa °.

— LASEK (Laser Ephitelial Keratomileusis): es una variante de la PRK, se
crea un flap epitelial gracias a un trépano con una solucion de alcohol
diluido. Este, al igual que en la LASIK, se va a quedar unido a través de una
bisagra, pero el flap es solo epitelio, sin la capa de Bowman ni el estroma,
evitando debilitar las laminas estromales. Tras el flap se lleva a cabo la

ablacién con laser excimer y se reposiciona el colgajo para que reepitelice
6



— SMILE (Small Incision Lenticule Extraction): consiste generar un lenticulo
intra-estromal mediante un laser de femtosegundo que se extrae a través

de una pequefia incision corrigiendo asi el defecto refractivo 8.

1.3. LA SENSIBILIDAD CORNEAL Y SU MEDIDA.

Se entiende por sensibilidad corneal (SC) al conjunto de sensaciones que se
producen como resultado de la activacion de los receptores nerviosos que

inervan este tejido °.

La medicion de la SC de la superficie ocular es dato util acerca de la fisiologia
de la cérnea y su funcion neural tras diferentes procesos como la CR, en ciertas
enfermedades sistémicas, en el uso de lentes de contacto o durante la

cicatrizacion de heridas 10,

Las fibras nerviosas juegan un papel importante en el mantenimiento de la
homeostasis de la superficie ocular y su afectacion, por diferentes procesos
como puede ser la CR, podria afectar a la UFL . Los receptores sensoriales
corneales muestran una sensibilidad diferente en funcion de la naturaleza del
estimulo, pudiendo ser mecéanico, térmico o quimico °. Pero, ¢co6mo podemos
valorar si la SC se ha visto comprometida tras algun procedimiento o

enfermedad?

Hoy en dia contamos con diferentes herramientas. La primera que se invento fue
el estesiometro de contacto o de Cochet-Bonnet (Fig. 2), un método ligeramente
invasivo que consiste en un filamento de nylon, cuya longitud varia en funcién de
la intensidad que se quiera aplicar . Entre las ventajas de este estesiometro
encontramos que su uso es muy sencillo y ademas es portable. Sin embargo, las
limitaciones que presenta son importantes, ya que por una parte solo permite
valorar la sensibilidad a estimulos mecanicos, y por otra, es complicado
reproducir un mismo estimulo, puesto que tendriamos que aplicar la misma
fuerza, colocarlo en el mismo punto, y con la misma alineacion, resultando

practicamente imposible 1°.
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Figura 2. Estesiémetro de Cochet-Bonnet. Imagen obtenida a partir de
https://uvadoc.uva.es/bitstream/10324/19397/1/TEM-M289.pdf

Para abordar el problema de las pruebas limitadas de estimulos del estesibmetro
Cochet-Bonnet, el desarrollo del estesiometro corneal sin contacto (NCCA) en
1996 ofrecié una alternativa viable. Posterior a €l, en 1999 Carlos Belmonte
disefié un estesiometro (Fig. 3), también sin contacto que junto con su versién
modificada, el estesiometro CRCERT-Belmonte, se encuentran entre los
dispositivos mas nuevos que se construyen sobre la base de la estesiometria
neumatica sin contacto 2. Se trata de una herramienta no invasiva que utiliza
como método de estimulacion de la cornea un chorro de gas. Con él se amplia
el abanico de sensaciones a evaluar ya que permite determinar la sensibilidad al

estimulo mecanico, pero también al térmico y al quimico °.

Figura 3. Estesiometro de Belmonte. Imagen obtenida a partir de

https://uvadoc.uva.es/bitstream/10324/19397/1/TEM-M289.pdf

En términos cuantitativos es muy complicado comparar ambos estesiometros,
puesto que las unidades de medida de cada instrumento no pueden equipararse.
A raiz de esto debemos de tener cuidado al interpretar datos procedente de un

tipo o de otro 2.


https://uvadoc.uva.es/bitstream/10324/19397/1/TFM-M289.pdf
https://uvadoc.uva.es/bitstream/10324/19397/1/TFM-M289.pdf

1.4. ESTUDIO DE LA INERVACION CORNEAL.

Como ya se ha comentado anteriormente las fibras nerviosas corneales, asi
como el resto de estructuras que forman parte de la superficie ocular, juegan un
papel importante en el mantenimiento de la homeostasis de la UFL. La
microscopia confocal in vivo (MCIV), es un instrumento diagnostico para el
hallazgo y seguimiento de las patologias de la superficie ocular *2.

Se trata de un método no invasivo que Unicamente requiere un contacto minimo
entre las lentes del objetivo y la cérnea. Lo que obtenemos es una serie de
imagenes de cada capa de la cornea, permitiendo la valoracion de cada una de
ellas, el andlisis de su espesor, observar cambios estructurales y dinamicos, o

determinar el estado funcional de la cérnea tras una cirugia, entre otras *3.

De esta forma, se han obtenido imagenes que han permitido ver las
caracteristicas propias de los haces de nervios en funcién del plexo al que
pertenecen. Asi, los nervios subbasales presentan una densidad y una
tortuosidad significativamente mayor al plexo estromal, tanto medio como
anterior. Sin embargo la anchura de las fibras fue menor en los nervios
subbasales que los estromales, al igual que ocurre con la reflectividad. Esta

Gltima caracteristica es homogénea en el caso del plexo subbasal 4.

Figura 4. Imagenes de los nervios corneales obtenidas a través de MCIV. a) a la izquierda, se
observa una ramificacién en un nervio estromal. b) las flechas sefialan un nervio subepitelial del

estroma anterior. c) se aprecia el plexo subbasal 5.



2. JUSTIFICACION

En los dltimos afios el numero de cirugias refractivas ha aumentado
considerablemente. La base de esta intervencion quirdrgica es la ablacion de la
cOrnea a través del laser excimer, alterando el plexo nervioso para corregir los
errores refractivos. Las fibras nerviosas estromales sufren diferentes grados de
lesion durante la fotoablacion, son diversos los estudios que han reportado una
afectacion de la sensibilidad corneal en el postoperatorio de CR 516, Ademas,
varios estudios reportaron también alteraciones morfologicas de las fibras
corneales en el postoperatorio de CR observadas mediante MCIV 171819y hasta
el momento no hay estudios que documenten si la regeneracion corneal se llega

a completar y en cuanto tiempo.

Ademas, entre un 20-40% de pacientes reportan sequedad ocular y alteraciones
lagrimales post-CR 20. Estos sintomas son muy comunes en pacientes
postoperados de LASIK y podrian estar asociados con las alteraciones del plexo

nervioso corneal.

Seria importante estudiar en profundidad las consecuencias de los
procedimientos quirdrgicos refractivos en los nervios corneales para valorar si
existe una regeneracion completa a largo plazo. La funcionalidad de las fibras
nerviosas puede comprobarse mediante SC y ademas, se puede visualizar
mediante MCIV.

Seria interesante estudiar ampliamente la regeneracion nerviosa para estudiar
su posible influencia en la posible aparicion de ojo seco post-CR y sobre todo,

poder estudiar factores de prevencion.

Por ello es necesario conocer bien los posibles resultados de esta cirugia, como
se produce la regeneracion nerviosa a lo largo del tiempo postoperatorio, y

repercute también en la SC.



3. PREGUNTA DE INVESTIGACION, HIPOTESIS Y OBJETIVOS

3.1. Pregunta de investigacion.

¢Es la CR un factor causante de alteraciones en el estado del plexo nervioso y
la sensibilidad corneal?

3.2. Hipétesis

La CR afecta al estado de las fibras nerviosas corneales encargadas de
mantener la homeostasis corneal y es por tanto un factor desencadenante de

variaciones en la sensibilidad de la cérnea.

3.3. Objetivos

1. Estudiar las afectaciones de la inervacion corneal, y la consecuente

sensibilidad corneal, post-CR a través de una revision bibliografica.
Objetivos especificos:

2. Analizar si hay afectacion de la sensibilidad corneal tras CR y conocer si
vuelve a niveles preoperatorios y cuanto tardaria, medida con estesiometro

de contacto Yy no contacto.

3. Estudiar las afectaciones de la inervacion corneal tras CR y cOmo se

produce la reinervacion.



4. MATERIALES Y METODOS

Para estudiar la inervacion y sensibilidad corneal post-CR, se ha realizado una

revision bibliogréafica de la evidencia cientifica existente.

4.1. Estrategia de busqueda

La busqueda se realizé entre octubre de 2019 y marzo de 2020 utilizando las
bases de datos SciELO (https://scielo.org/es/) y Pubmed

(https://www.ncbi.nim.nih.gov/pubmed). La fecha de finalizacion de la busqueda

fue marzo de 2020, por lo que cualquier articulo publicado con posterioridad fue

automaticamente excluido.

Los términos especificos empleados en la busqueda de estudios cientificos
fueron: refractive surgery, non-contact esthesiometer, Cochet-Bonnet

esthesiometer, corneal sensitivity, confocal microscopy, etc.

4.2.Criterios de seleccion.

Fueron seleccionadas aquellas publicaciones (ensayos clinicos, articulos de
investigacion, estudios observacionales y revisiones bibliograficas) que
estuvieran disponibles en inglés o castellano, que hubieran sido publicadas

desde el afio 2000 en adelante, y que fueran estudios realizado en humanos.

4.3. Consideraciones éticas

Este trabajo ha sido aprobado por la Comision de Investigacion del IOBA y el
Comité de Etica de la Investigacion con Medicamentos del Area de Salud de
Valladolid Este (Anexo ).


https://scielo.org/es/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed

5. RESULTADOS

Tras una primera busqueda en las diferentes bases de datos, se obtuvieron 890
articulos. 830 articulos fueron excluidos, tras la lectura del titulo, por no estar
relacionados con la tematica. Tras la lectura del resumen se descartaron 30
articulos contando finalmente con 20 publicaciones cuyo contenido se adaptaba
a la perfeccion a los criterios de busqueda (Anexo 2).

En el siguiente diagrama de flujo se presenta de forma detallada el proceso de
seleccion de las publicaciones:

Estudios excluidos

Estudios encontrados en la a partir del titulo

primera busqueda —_— 2
n=890 n=830
l (~  Estudios excluidos tras
. la lectura del resumen
Estudios n= 30
seleccionados ——> -<
=60
Motivos de exclusion:
l * No tratan sobre cirugia
: refractiva basada en la
Estudios ablacion corneal.
incluidos «  Ensayos en animales
n=20 _

Figura 5. Diagrama de flujo para la seleccién de articulos
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5.1. Medicion de la SC con estesiémetro de contacto Cochet-
Bonnet

Se han incluido nueve publicaciones que han utilizado estesiometro de contacto.
De ellas, seis han estudiado exclusivamente el efecto de la CR de tipo LASIK en
la SC, dos de las restantes han comparado la cirugia LASIK y PRK, y otra se ha
centrado exclusivamente en la PRK (Tabla 1).

Como el estesiometro empleado ha sido el mismo en todos los estudios,
analizaremos los resultados en funcion del tipo de CR.

Como hemos dicho, son tres los articulos que tratan la SC posterior a la PRK 2
25,26 Todos los autores coinciden en la disminucién de la misma tras la cirugia,
siendo una pérdida mas acentuada durante el primer mes post-PRK. También
se obtienen resultados similares en cuanto a la recuperacion de la SC,

alcanzando niveles preoperatorios un afio después de la intervencion.

En relacidon a la SC tras la cirugia LASIK, hemos seleccionado un total de ocho
publicaciones para comparar resultados 202228, Al igual que sucede con la PRK,
en este tipo de CR los resultados se aproximan bastante unos con otros. La SC,
por lo general disminuyo desde el postoperatorio inmediato hasta los seis meses,
y fue a partir de este periodo de tiempo cuando los valores fueron remontando

hasta conseguir alcanzar umbrales preoperatorios a los 12 meses.

Ademas, cuatro de las publicaciones seleccionadas 2% 24 27: 28 estudian también
la SC tras SMILE, reflejando en todas ellas una disminucién bastante acentuada
durante el primer mes y que continda hasta los seis meses post CR, a partir de
los cuales no se aprecian diferencias significativas en comparacion con las

mediciones preoperatorias.

En general y como todas las cirugias son de superficie, es decir similares, los
resultados globales obtenidos demuestran que la SC disminuye
significativamente al mes, y comienza a recuperarse hacia los 3 meses. Hay
discrepancia entre los autores a los 6 meses ya que algunos refieren todavia no
hay recuperacion 242526 y sin embargo, otros autores si encuentran recuperacion
en este periodo 2% 2228 Es a los 12 meses cuando la mayor parte de los estudios

encuentran una SC similar a los valores preoperatorios.
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Tabla 1. Estudios que recogen cambios en la SC tras la realizacion de cirugia

gueratorrefractiva, evaluado mediante es estesiometro de contacto

P-
ARTICULO| CRC N RESULTADOS VALOR
Articulo
Chao et al LASIK de Tras la CRC la SC disminuy®.
(2014) (20) L
Revision
Segun diferentes estudios, la SC volvié a valores
preoperatorios a los 6 y 16 meses.
Neto et al
(2015)(21) PRK 45 A los tres meses se observa una incipiente recuperacion, <0.001
gue no alcanza los niveles preoperatorios.
Reinstein | LASIK Articulo
et al —— de La SC fue equivalente al nivel basal alos 6y 12 meses <0.001
(2015)(22) [ SMILE Revision
Kung et al Al mes post-CRC la SC disminuyé en ambos grupos.
LASIK 60 i i y 0.02
(2014)(23) A los 12 meses la SC tiende hacia la recuperacion
completa.
La SC en ambos grupos disminuyé a la semana, al mes,
LASIK 33 } L
Li et al a los 3 meses y a los 6 meses después de la cirugia.
(2014)(24) 0.001
SMILE 38 Esa disminucion fue més acusada en LASIK que en
SMILE.
Para ambas cirugias, la SC disminuy6 después de 3y 6
PRK 22 meses. A los 12 meses post-CRC se recuperaron los
Sauvegeot valores preoperatorios
et al ) ) ) 0.002
(2017)(25) La diferencia en ambos grupos se dio a los tres meses
LASIK 22 post-CRC, ya que el grupo PRK tuvo una sensibilidad
menor que el grupo LASIK.
La SC post-CRC disminuy6 al mes pero aumento
PRK 73 significativamente a los 12 meses en comparacién conel 0,01
Bower et valor basal.
al (2015)
(26) Tras el LASIK, la CRC disminuy6 al mes, a los tres
LASIK 70 meses y a los seis meses, recuperando practicamente  <0.001
umbrales preoperatorios a los 12 meses.
Articulo I . .
Shen et al La SC disminuyé después de la CRC en LASIK y SMILE, <0.000
LASIK de USRS
(2016)(27) L, pero es disminucion fue mayor en LASIK 01
Revision
. La SC disminuy6 después de la CRC en ambos tipos de
Cai et al LASIK " Articulo intervencion.
(2012)(28) b—— _ de S 0.002
LASIK- Revision  Es disminucion fue mayor en LASIK hasta los 6 meses
SMILE post-CRC, tras los cuales no hubo diferencia.
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5.2. Medicion con estesiometro de no-contacto NNCA y Belmonte

Se han revisado ocho publicaciones, de las cuales seis estudian como afecta el
LASIK a la SC, y dos hacen lo mismo pero tras la PRK (Tabla 2). En cinco de
las publicaciones se comparan controles sanos (C) con pacientes intervenidos,
mientras que en las otras tres evallan la situacion prequirdrgica y postquirdrgica.
Dentro de las publicaciones seleccionadas, encontramos tres dispositivos
diferentes que se emplearon para medir la SC mecanica, por lo que se cree
conveniente revisar este tipo de sensibilidad en funcion del dispositivo utilizado.

Tres investigaciones se llevaron a cabo con el NCCA inventado en 1999 por la
Universidad de Glasgow 32 33 34 Dos de ellas analizaron la SC en PRK y la otra
tras el LASIK.

Las dos publicaciones que estudiaron los efectos tras la PRK y cuyo investigador
principal fueron Murphy et al, difieren en el tipo de emetropia que se corrige,
puesto que una trata pacientes hipermétropes %2 y la otra miopes **. La
hipermetropia que se tratd fue baja, por tanto no hubo diferencias significativas
en la SC entre los umbrales preoperatorios y los puntos de tiempo post-PRK en
los que se midié. Respecto a los pacientes miopes intervenidos de PRK, si que
se dio una caida inmediata de la SC una semana después de la intervencion,
pero se recuperd pasado un afio. El articulo restante 3 que empleé el NCCA
analizé pacientes con miopia alta sometidos a LASIK, tras lo cual su SC se vio

disminuida en comparacion con el grupo C.

El estesibmetro de gas inventado posteriormente al NCCA por Belmonte, fue
empleado en otras tres publicaciones 3% 3% 36 Todas ellas hicieron un
seguimiento de la SC en la cirugia de tipo LASIK. En todos ellos la SC se
recupero alcanzando umbrales normales tras la cirugia, pero no coinciden en el
momento de tiempo post-LASIK en el que esto ocurre, habiendo un margen de

recuperacion que va desde los 3 meses ¢ hasta los 2 afios y medio .

La modificacion del estesiometro de Belmonte se us6 para el resto de
publicaciones 2% 31, que se dedicaron a las intervenciones con LASIK. El primero
gue se muestra en la Tabla 2 midi6 la sensibilidad de la cornea en pacientes con

miopias bajas, mientras que Tuisku et al evaluaron la SC en intervenciones de
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miopias altas. En ambas publicaciones la SC disminuye, pero alcanza umbrales

similares a los controles pasado un tiempo tras la cirugia LASIK.

Tabla 2. Estudios que recogen cambios en la SC tras la realizacion de cirugia

queratorrefractiva, evaluado mediante el estesiémetro de gas.

TIPO

. No p-
PUBLICACION CDREC SUJETOS RESULTADOS VALOR
C: 28 Entre los 3 y 18 meses post-CRC la
St?zpolg(t;;r(lzzt) al LASIK sensibilidad corneal volvié a umbrales 0.03
CRC: 18 normales
La sensibilidad corneal a la estimulacion
Gallardetal |\ C.15 mecanica se recuperé gradualmente entre 0.02
(2004) (30) CRC: 17 1.5y 2.5 afios alcanzando valores umbrales '
controles.
Tuisku et al C: 10 Las medidas sensibilidad corneal mecanica
(2000) (31) LASIK post-LAIK y control no muestran diferencias 0.666
CRC: 20 significativas.
_ No se encontraron diferencias significativas
Murphy et al PRK C 17 entre los umbrales preoperativos de la 0.612
(2003) (32) CRC: 11  sensibilidad corneal central y ninguno de los '
puntos de tiempo post-CRC
Patel et al C: 24 Los pacientes post-CRC tuvieron una
(2001) (33) LASIK disminucion significativa de la sensibilidad 0.043
CRC:22  corneal en comparacion con los controles.
Se dio una caida inmediata de la SC una
semana post-CRC.
Murphy et al PRK 10 A medida que el proceso de curacion 0.002
(1999) (34) continué durante los siguientes meses de
estudio, la SC se recuperé a los niveles
normales pre-CRC a los 12 meses.
La mayor disminucién de la SC ocurri6
De Paiva et al LASIK 35 durante la primera semana post-CRC 0.05
(2006) (35) La SC volvi6 a los niveles basales pre-RC a '
los 6 meses.
Al mes de la CRC se produjo una
disminucion de las SC en comparacion con
Patel et al LASIK 21 el preoperatorio. 0.05

(2010) (36)

A los 3 meses post-CRC la SC volvio a
umbrales preoperatorios.
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5.3. Medicion con Microscopia Confocal.

En total se han incluido seis articulos (Tabla 3), que utilizan MCIV para evaluar
la regeneracion del plexo nervioso corneal tras CR. Cuatro de ellos, ya incluidos
en el apartado de Estesiometria y dos nuevos. Todas las investigaciones que
se han revisado han obtenido resultados muy similares, llegando a la conclusién
de que tras una intervencion mediante LASIK los haces de fibras nerviosas del

plexo subbasal se ven afectados, tanto en la morfologia como en la densidad.

Las imagenes obtenidas tras una semana después de la intervencion no
mostraron fibras nerviosas de ningun tipo 3°. Pasado un mes, la MCIV permiti6
observar unas incipientes fibras nerviosas que comienzan a regenerarse. Sin
embargo, la densidad se ve disminuida en un 90% 2°3¢, Esa regeneracién se
acentla a los seis meses 2% 37 3% y contintia hasta el periodo comprendido entre
los dos y cinco afos post-LASIK. En este intervalo de tiempo se alcanzan los

niveles preoperatorios 20 3.

En cuanto a la morfologia, las fibras nerviosas tras la cirugia no presentan
ramificaciones ni interconexiones 2%2°, al contrario de lo que ocurre en las

imagenes preoperatorias o de los controles.

Solo una de las publicaciones estudia la cirugia LASEK, que la compara con la
LASIK 3. Se trata de uno de las pocas investigaciones que analiza el ojo con
MCIV en esta intervencion, llegando a la conclusién de que, al igual que en el
LASIK, el plexo nervioso se ve afectado, sin embargo, la regeneracion es mas
rapida.

A modo de resumen, y teniendo en cuenta que todos los tipos de CR estudiados
son de superficie y por tanto comparables, podemos considerar a este proceso
como un factor que altera tanto la sensibilidad como la inervacion corneal,
tratandose de una alteracion que se produce tras la cirugia pero se recupera

paulatinamente en el tiempo post cirugia.
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Tabla 3. Estudios que recogen cambios en la inervacion corneal tras la realizacion de

ciruaia queratorrefractiva, evaluado mediante la MCIV.

PUBLICACION

TIPO
DE
CRC

NO

SUJETOS

RESULTADOS

VALOR

Chao el al
(2014)(20)

LASIK

Articulo
de
Revision

Durante los primeros meses después de
LASIK se da una disminucion del 90% en la
densidad de la fibra nerviosa

Los nervios subbasales aumentan
significativamente desde el sexto mesy
regresan a niveles preoperatorios en 2-5

afios.

Stapleton et al
(2006)(29)

LASIK

C: 28
CRC: 18

Los haces de fibras nerviosas eran mas
gruesas en el grupo control que en el grupo
LASIK.

Mostraron haces largos de fibras nerviosas
con o sin interconexiones, pero ningun
paciente LASIK tenia nervios con
interconexiones.

<0.05

Patel et al
(2010) (36)

LASIK

21

1 mes post LASIK disminuyé la densidad del
nervio subbasal, y permanecioé disminuida
durante 12 meses.

A los 36 meses post-CRC la densidad del
nervio subbasal era similar a la
preoperatoria.

<0.001

Benitez et al
(2012)(37)

LASIK

25

A los tres meses post-CRC hay una ausencia
total de reinervacion.

A los seis meses comienza a regenerarse y
al afio se detecta una evidente alteracion de
la morfologia y densidad de los nervios.

0.000

Lee et al
(2006) (38)

LASIK

56

Tras el LASIK se redujo la densidad de los
nervios, hasta los 6 meses que comenzé a
regenerarse.

LASEK

52

A los seis meses comienza a regenerar el
plexo subbasal, haciéndolo mas rapido que
en el grupo LASIK

0.012

Stachs et al
(2010)(39)

LASIK

C: 4
CRC: 10

Una semana después de la CRC no se
encontraron fibras nerviosas.

Pasado un mes, aparecieron fibras nerviosas
muy delgadas y en su mayoria, eran no
ramificadas e intensamente curvadas.
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6. DISCUSION

El desarrollo cientifico y tecnoldgico en el campo de la Oftalmologia ha supuesto
importantes avances en diferentes areas, como es el caso de la CR,
desarrollando técnicas quirdrgicas novedosas que se suman a las
convencionales, y convirtiéndola en la intervencién quirtrgica de este campo de
la medicina mas frecuente en el mundo tras la cirugia de cataratas. Ademas, la
creacion de instrumentos capaces de medir diferentes parametros que se
pueden ver afectados por este tipo de cirugia supone una garantia de la eficacia

0 no de este tipo de intervencion.

Esta claro que la CR supone una técnica invasiva, en mayor o0 menor medida en
funcidon del método empleado, en la que diferentes estratos de la cérnea se ven
comprometidos. Pero, ¢en qué manera se puede determinar el grado de

afectacion de este tejido tras esta intervencion?

En este trabajo se han analizado esas secuelas que pueden darse, centrandonos
en un parametro tan importante como es la SC y su relacion con la alteracion de

las fibras nerviosas.

La inervacion de la cérnea humana procede del nervio trigémino, concretamente
de la rama oftalmica, dotandola de una sensibilidad superior a la de la piel.
Gracias a la MCIV podemos obtener imagenes del estado de las fibras nerviosas
en diferentes momentos temporales para poder comparar y extraer resultados

concluyentes de codmo afecta exactamente la CR a la inervacion de este tejido.

Los haces de fibras nerviosos del plexo subbasal y subepitelial son facilmente
observables en cérneas sanas, puesto que brillan y contrastan con el fondo
oscuro de la imagen. La morfologia en las fibras de un ojo sano se caracteriza
por su delgadez y brillo, con una distribucion paralela u oblicua, y con la
presencia de bifurcaciones que conectan unas con otras. Las fibras nerviosas

subbasales suelen tener un espesor entre 2 y 4mm 37,

Segun las publicaciones recogidas, la CR de tipo LASIK afecta tanto a la
densidad de las fibras como a su morfologia. Una semana después de la

intervencion no se detecta ningun tipo de resto nervioso, circunstancia que
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cambid a partir del mes post-cirugia, donde se observaron unas incipientes fibras
nerviosas. Sin embargo, la densidad seguia disminuida en un 90% y no fue hasta
el sexto mes donde esta tendencia se modificé para comenzar una regeneracion
gue prosigue hasta un rango de tiempo de 2 a 5 afios. Solo un estudio analizé el
efecto tras el LASEK, concluyendo que el plexo nervioso también se ve afectado
pero la regeneracion es mas rapida. Este hecho se asemeja bastante a los
resultados obtenidos por Frueh et al %° en relacién a la regeneracién nerviosa

tras la PRK, debido a que LASEK es una modificacién de esta.

Respecto a la SC, nos encontramos con resultados mas amplios y dispares,

puesto que se ha estudiado con un total de cuatro estesiometros diferentes.

Dentro de los estesiometros menos invasivos que no precisan contacto directo
con la cérnea del paciente, hemos encontrado resultados diferentes. Cabe
destacar como puntos comunes, la disminucién inmediata de la SC tras la
cirugia, ya sea LASIK o PRK, asi como la ausencia de sensibilidad corneal
durante las primeras semanas. En relacion al momento en el que se recupera la,
las publicaciones difieren del momento exacto en el que se produce, existiendo
un rango de tiempo de 3 a 12 meses. Seguln Patel et al %, a los tres meses los
umbrales vuelven a los valores preoperatorios, De Paiva et al 3® fijaron el
momento de recuperacion en los 6 meses y Murphy et al 3 en cambio,
determinaron los 12 meses post cirugia como momento en que se recupera la
sensibilidad mecanica. Otros autores, Stapleton et al 2°, establecieron el rango
entre los 3 y 18 meses como periodo en el que la SC se asemeja a los valores
del grupo control. Podriamos determinar como causa de estas diferencias en los
resultados, que en algunas de las publicaciones el tiempo de seguimiento de los
pacientes fue corto o se limité a una Unica medicién de la sensibilidad corneal

tras la cirugia.

Si partimos del tipo de ametropia que se pretende corregir con la CR, todas las
publicaciones hicieron referencia a la miopia, y tan solo una estudio la SC en
pacientes hipermétropes tras la intervencién. La técnica elegida fue la PRK y a
diferencia del resto de estudios, la SC no se vio afectada en ninguno de los
momentos postoperatorios. Una explicacion a este suceso podria ser en las

diferencias técnicas a la hora de llevar a cabo la cirugia, puesto que para corregir
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la miopia es necesario ablacionar mas tejido corneal de la parte central, lugar
donde se concentran mas terminaciones nerviosas. Sin embargo, en el caso de
los hipermétropes, se ablaciona mas tejido corneal de zonas periféricas, con una

ablacion minima del area central 4.

Al estudiar la SC cuando es medida con un estesidbmetro de contacto o de
Cochet-Bonnet, los resultados se asemejan a los obtenidos con el estesiometro
de gas. Se aprecia una disminucion de la sensibilidad mecénica inmediatamente
después de la cirugia, que perdura en el tiempo hasta los tres meses, a partir de
los cuales comienza a recuperarse, y esa recuperacion aumenta a los seis
meses, prolongandose hasta el afio post intervencion, tras el cual se obtienen
valore dentro de la normalidad. Estos resultados, se comparten tanto para la
cirugia de tipo LASIK como PRK, mientras que las publicaciones que también
estudiaron el efecto de SMILE, concluyeron que la recuperacion de la
sensibilidad se da antes, en torno a los seis meses. Esto podria deberse al

minimo dafio que esta intervencidn provoca en las terminaciones nerviosas.

Tras recopilar toda esta informacién, ¢ podriamos decir que existe una relacion

entre la pérdida de sensibilidad y la alteracion del plexo nervioso corneal?

En base alos resultados obtenidos, si existe una correlacion entre la disminucion
de la SC y la alteracién del plexo nervioso, coincidiendo la disminucion de SC
durante las primeras semanas post-cirugia con la ausencia de fibras nerviosas.
Al cabo de un mes aparecen unas incipientes terminaciones, aunque la densidad
nerviosa continda disminuida hasta los seis meses, momento en el que
comienzan a regenerarse de forma mas acentuada y en el que la SC se

recupera.
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7. LIMITACIONES

Una de las limitaciones de este trabajo ha sido la antigiiedad de las publicaciones
que emplean el estesiometro de gas, siendo muy dificultoso encontrar
investigaciones mas recientes. Ademas, los diferentes tipos de estesibmetros y
los diferentes umbrales de medida hacen que el trabajo sea mucho mas
superficial y no se haya podido entrar a comparar resultados numéricos
obtenidos en los diferentes articulos, por los diferentes instrumentos y
procedimientos empleados.

8. FORTALEZAS

Se trata de un trabajo novedoso, que recopila, resume y analiza los resultados
obtenidos por las principales investigaciones que tratan la SC y la reinervacion
corneal tras la CR, permitiendo conocer con anterioridad las posibles

consecuencias que se producen tras esta intervencion.

9. FUTURAS LINEAS DE INVESTIGACION

Tras la realizacion de esta revision seria interesante continuar analizando mas a
fondo el grado de afectacion de la cérnea tras la CR, incluyendo parametros
como la funcion lagrimal y asi determinar mas ampliamente las alteraciones que

se producen.

10.APLICACION A LA PRACTICA ENFERMERA

Muchas alteraciones de la superficie ocular, de la lagrima o sensaciones de
sequedad e incomodidad, tienen su origen en la fisiopatologia subyacente de los
nervios corneales. Estas alteraciones pueden desencadenar sequedad ocular
desde leve a severa, o incluso desarrollar un dolor ocular crénico asociado, que
muchas veces va acompafiado de aspectos psicoldgicos debido al gran malestar

que produce y al gran impacto que provoca en la calidad de vida de los pacientes
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que lo padecen. En los ultimos afios, han aumentado los pacientes que acuden
a las unidades de dolor refiriendo dolor ocular cronico que hasta el momento es
un gran desconocido. Llegados a esta situacidn, es necesario realizar una buena
valoracién de enfermeria capaz de detectarlo, asi como establecer objetivos

cuya consecucién suponga la mejora del paciente.

Por tanto, creo que es importante saber qué ocurre exactamente en la cornea de

los pacientes para asi poder aplicar los tratamientos correspondientes.
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11.CONCLUSIONES

1. Existe afectacion de la SC tras cirugia refractiva que se recupera

aproximadamente al afio tras la intervencion.

2. La afectacion es diferente en funcién de la técnica quirtrgica empleada,
siendo la cirugia SMILE, procedimiento novedoso en comparaciéon con el
resto de intervenciones analizadas, la que antes vuelve a los valores
preoperatorios en relacion con la SC, y lo hace a los seis meses
aproximadamente. El resto de cirugias tardan un afio en alcanzar los

umbrales normales.

3. Lainervacion corneal se ve afectada en el postoperatorio de CR, tras el cual
se produce una reinervacion paulatina en el tiempo hasta conseguir la

regeneracion equiparable al estado preoperatorio pasados 12 meses.
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ANEXOS

Anexo 1. Aprobacion del TFG por el Comité de Etica de la Investigacién
con Medicamentos del Area de Salud de Valladolid.
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