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RESUMEN

El estudio de la transparencia corneal, ha despertado interés de numerosas
investigaciones en el campo de dptica y ciencias biologicas. Desde el siglo XIX hasta
hoy se han desarrollado experimentos y dispositivos mejorados para su cuantificacion.
Los resultados obtenidos fueron mejorando de acuerdo con el aparato y mejoras
introducidas. Pero a pesar de todas esas mejoras aun no tenemos un modelo que
aclare la transparencia corneal. Por otro lado, en algunos de los procedimientos de
correccion de ciertas enfermedades ligadas a la transparencia corneal, ha sido
probado que después de dichos procedimientos surgen procesos indeseados que
agravan cada vez mas la enfermedad. Considerando la importancia de esta propiedad
para la humanidad, en el presente trabajo se presentan los resultados de las
mediciones de la transmitancia corneal, como factor determinante de la calidad de
las imagenes que se forman en la retina, acreditando que tales resultados
experimentales podran mejorar la explicacion de los factores adversos a la perdida de
transparencia contribuyendo asi a la creacion de un modelo de transparencia corneal

mas completo.
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1-INTRODUCCION

La aplicacion de la fisica en ramas como la biomedicina ha permitido desarrollar
nuevas técnicas para la medida de magnitudes que influyen en la calidad optica de la
cornea y del cristalino, tal desarrollo permitié un avance en el conocimiento de los
mecanismos de formacion de imagenes en la retina y de los elementos causadores de
algunos procesos bioldgicos (como la acomodacion, la presbicia y el envejecimiento
del sistema ocular o miopia). La fisica ha procurado evaluar la calidad de las imagenes
formadas a la retina, permitiendo la compresidon de cuestiones como: ;cuales son los
principales factores que contribuyen a la degradacion de la calidad éptica ocular, en
qué condiciones se asocia tal degradacion? - ;Como se sistematizan los componentes
opticos oculares para optimizar la calidad de imagen y cuales son las posibles formas

de correccion de las imperfecciones oculares adversas?

Dichas imperfecciones igual a las aberraciones clasificadas, pueden producir un
emborronamiento de la imagen retiniana, o sea reducen la transparencia y limitan el
intervalo de frecuencias espaciales de la imagen, es decir, el grado de detalle {13.

Una de las principales magnitudes fisicas asociada a la perdida de la transparencia
ocular es la transmitancia corneal, su medida en los tejidos corneales va a
providenciar los datos del estado de la transparencia corneal.

Para la medida de esta magnitud, se ha desarrollado dos técnicas comunmente
usadas para la medicion de la transparencia corneal ex vivo, la primera basada en
lampara de tungsteno y otra basada en laser {2}, mientras se desarrollaba también el

espectrofotometro {3}.

En la presente memoria, se empled un aparato basado en el espectrofotometro
para la toma de medidas de las muestras de los tejidos corneales. Tal aparato fue
construido para medir la transmitancia en distintas longitudes de onda,

principalmente en el espectro visible.



1.1-Motivacién

El master de Fisica y Tecnologia de los Laseres es un curso inter-universitario,
coordinado por la Universidad de Valladolid (UVA) y la Universidad de Salamanca
(USAL), ambas disponen de varios campos o lineas de investigacion adjudicadas en su
plano de formacion. Eso torna factible para realizacion de este TFM, incluyendo
mediciones de la transmitancia basado en laser en el visible y por otro lado la

extension de estas medidas en otras zonas del espectro electromagnético.

Aun no existe un acuerdo completo sobre una explicacion de la transparencia de
la cdérnea, aunque han sido desarrollados varios modelos para su explicacion.
Solamente para ejemplificar, de acuerdo con {4} el grosor de la cérnea, la estructura
del estroma, el indice de refraccion y su orientacion, el espaciamiento del colageno,
queratocitos y el nivel de hidratacion en la cornea son considerados los factores

principales que contribuyen a la luz difundida.

Segundo {5} los factores que pueden alterar la transparencia corneal estan ligados
con el cambio de las fibras de colageno, incremento de la densidad de las fibras de
colageno, el cambio del indice de refraccion en los componentes del estroma e

incremento del grosor de la cornea.

Por lo tanto, hay necesidad de medir la transmitancia corneal para evaluar sus
cambios con los factores mencionados y ver si se obtiene lo que ha sido predicho.
Creyendo que estas determinaciones podran ayudar a hacer estudios futuros de
modelo mas confiable que aclare la transparencia corneal, con la obtencion de
medidas desde el UV (ultravioleta) a IR (infrarrojo), regiones donde los valores de la

transmitancia corneal aislada llegan pasaren los 90% {6}.



1.2-Objetivos del TFM

Los propositos de este trabajo estan en concordancia con el actual escenario que
se observa, unido a la falta de fiabilidad en algunos procesos que explican la
transparencia corneal y a los procesos indeseados que surgen tras la cirugia
refractiva.

e Medir y analizar la magnitud dptica (transmitancia) en tejidos corneales, tanto
en el visible especialmente en la region de 400 a 700 nm, asi como en el
infrarrojo y el ultravioleta cercanos.

e I|dentificar de los elementos determinantes de la transparencia corneal y por lo

tanto de la pérdida de calidad visual.

En concreto se pretende evaluar la luz transmitida por la cornea tras los procesos
de cicatrizacion, como los que aparecen en cirugia refractiva. Una vez determinadas
estas magnitudes fisicas de forma objetiva, se pretende conocer las causas que las
originan, para proponer tratamientos que reduzcan los problemas asociados a esta

cirugia.

1.3-Estructura del Trabajo

Este trabajo esta compuesto de cinco apartados. Los capitulos 1 y 2 son
correspondientes a la recopilacion bibliografica. El primero sirve para entrar con mas
detalles en las caracteristicas de la cornea, concretamente en la estructura y funcion
general de la cornea. El segundo es referente al repaso teodrico de la transmitancia
corneal (transparencia corneal, factores que la condicionan como el scattering,

absorcion, etc).

El Capitulo 3, es de los materiales y métodos empleados, en concreto los animales
para la experimentacion, el Espectrofotometro usado como aparato de medida,

desarrollo de las mediciones y el software de aquisicion de los datos.

En Capitulo 4, se focalizara el analisis y su discusion y el Gltimo, capitulo 5 es de

conclusiones y trabajos futuros.



CAPITULO 1

2-ESTRUCTURA Y FUNCION GENERAL DE LA CORNEA

La cérnea es la parte mas externa de la capa exterior del ojo y tiene una
estructura transparente diferenciada, convexa y con el mayor poder refractivo del ojo
humano. Como ventana sobre la parte delantera del ojo, la transparencia es una de
las caracteristicas mas importantes de la cornea {7}. Es también una lente poderosa y
suministra un poco mas de 40D (dioptrias) de su poder refractivo total {8}. Debido a la
falta de un suministro de sangre, el oxigeno no puede ser repartido a la cornea por los
globulos rojos. Por lo tanto, la pelicula lagrimal precorneal anterior absorbe el
oxigeno del ambiente externo y lo proporciona a la cornea. Ademas, el humor acuoso
protege el ojo con nutrientes esenciales. La cérnea y su pelicula lagrimal protegen el

ojo de microbios, polvo y otras sustancias perjudiciales.

La estructura cornea y su funcion dependen de algunos factores, los mas
importantes estan ligados con la densidad de las fibras de colageno, el nimero de
ellas, su diametro, el indice refractivo de la cornea, el grosor corneal y la orientacion

del colageno en la cornea {93.

2.1-Estructura de la Cérnea

De acuerdo con la
referencia {10} la cornea
es constituida por 5
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Figura 1. Localizacion de las células corneales madres. A: Capas de la cornea. B:
Localizacién de limbo en la frontera esclera- Cornea. C: Seccion transversal de las zonas de
transicion escleracorneal, en una cornea de un adulto {Lili Takacs, et.al, 20093.



2.1.1-Epitelio

El epitelio es la capa exterior y mas anterior de la cornea. Es una region celular
compuesta de algunas capas de células escamosas, es de alrededor de 50 micras
grosor, 10 % del grosor total de la cérnea {11}. La vida media de una célula epitelial
es aproximadamente de diez dias. Este es el tiempo que tarda una célula de base en
reproducirse y pasar a las capas superficiales. Debido a este fendmeno, el epitelio
cura a menudo rapidamente si esta danado por un cuerpo extrano o después de

algunas operaciones refractivas {8}.

Esta capa tiene funciones protectoras, funcionando de barrera frente a las
agresiones externas. Solamente se han descrito 5 microorganismos capaces de
traspasar el epitelio intacto: Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae,

Pseudomona aeruginosa, Neisseria gonorrhoeae, y Corynebacterium spp {12}.

También sirve para mantener la transparencia y la refraccion de la cornea y por
otro lado, actla como estabilizador de la lagrima a través de las microvellosidades

digitiformes.
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Figura.2: Corte del epitelio corneal

{medicosdofuturo.blogspot.com.es/p/distrofia-fuch.html}

2.1.2-Membrana de Bowman

Esta capa contiene fibras de colageno desorganizadas (rico en el colageno de tipo
IV y fibras laminares que también contiene colagenos de tipo I, IlI, V, VII, Xl y XVI). El
colageno de tipo VIl suministra el soporte para la adherencia de las células. La capa
de Bowman también suministra la integridad estructural a la cérnea y el dafo de esta

capa puede modificar la forma de la cornea, produciéndose cambios refractivos {13}.


http://medicosdofuturo.blogspot.com.es/p/distrofia-fuch.html

Esta capa también actla como barrera contra invasién por tumores o patdgenos y
mantiene la forma de la cornea. Al contrario que el epitelio, esta capa no tiene
capacidad regeneradora y si se lesiona, se forma otra capa de caracteristicas

similares, la nueva no alcanza el espesor de la original {14}.

2.1.3-Estroma

Ocupa aproximadamente el 90 % del grosor de la cornea, sobre 0.5 mm de
espesor, esta proporciona la calidad cristalina al tejido. Es compuesta por agua 78 %,
colageno 15 %, otras proteinas 5 %, glycosaminoglycan (sulfatos de queratina 0.7 % y
sulfatos de condrotina 0.3 %) y sales 1 %. Estructuralmente el estroma consiste de
varias capas o lamellae, cada una paralela a la superficie tisular. Tales lamellae estan
constituidas por fibras de colageno. Existen cerca de 200 y 300 lamalae en el centro
de la cornea humana y alrededor de 500 cerca de limbos {7}. El estroma también
contiene queratocitos (fibroblastos achatados) que estan situados entre las lamellae y
conectados por procesos interconectados. Esas células producen colageno vy

proteoglicanos, el mayor componente de la matriz extracelular estromal.

Figure.3: Estroma Corneal. Corte de lamellae corneal (CL) y de la
queratocitos o keratocytes en inglés (K)
{slideshare.net/Lhacha/anatomy-and-physiology-of-cornea}
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2.1.4-Membrana de Descemet

Esta capa es homogénea y fina, tiene entre 2 y 15 micras de grosor y esta
compuesta de colagenos de tipo IV y VI, laminina y fibronectina (que tiene el papel

de fijar células a matrices celulares adicionales) {15}.

Su espesor aumenta con el paso del tiempo a un ritmo aproximado de 1 um cada
década, y su magnitud es de 3 pm al nacer hasta 8-10 um en el adulto; creciendo mas
en las mujeres y llegando a casi el doble que en los hombres hacia los 70 anos {14}. La
membrana de Descement provee la integridad a la cornea y mantiene la presion

intraocular.

2.1.5-Endotelio

El endotelio es la capa posterior de la cornea, tiene 5 micras de espesor. Igual al
epitelio esta capa tiene funcién en mantener la correcta hidratacion del tejido. Las
células epiteliales son ricas en mitocondrias. Cualquier dafo de estas células, afecta
la cantidad de fluido en la cornea. Una vez que el endotelio no tiene propiedades
regenerativas, el dano de esta capa celular resultara en una pérdida de células
activas y tendra un impacto directo en el transporte de fluido. Con la edad hay una
pérdida de la densidad endotelial (Tabla 1). Cuando una célula endotelial muere, las
vecinas rellenan el espacio modificando su tamano (polimegatismo) y forma
(pleomorfismo) {16}.

Tabla 1. Densidad endotelial segin la edad. Tabla adaptada de {16}.

EDAD DENSIDAD CELULAR (células / mm?)
Nacimiento 2,987-5.632 (Media: 4,252-4,425)
20-30 ANOS 3,000-3,500

40-50 ANOS 2,500-3,000

80 ANOS 2,000-2,500

Limite funcional posterior 700-1,000




2.2-Propiedades Biomecanicas de la cérnea

La medicion de las propiedades biomecanicas corneales son unos de los factores
fundamentales en la cirugia refractiva cuando tal medicion puede detectar
perturbaciones corneales. Como consecuencia de la naturaleza de viscoelastica de la
cornea {17}, cualquier carga aplicada a la cérnea cambiara sus propiedades de

biomecanicas.

Se cree que el estroma tiene una fuerte influencia sobre las propiedades
biomecanicas de la cornea humana {18}. La rigidez mecanica de las capas de estroma
es mas alta que las del endotelio y eso es porque el endotelio y el epitelio son
estructuras esencialmente celulares {17}. Hay algunos factores de microestructura

que influyen en las propiedades de la biomecanica de la cornea:

e La cornea tiene comportamiento hiper- elastico porque la capa de estromal es
predominante (90 % del grosor cérneo en conjunto) y tiene una densidad alta
de fibras de colageno que dan a esta capa la hiperelasticidad y reducen la

rigidez mecanica.

e La variacion del grosor corneal entre las regiones central y periférica indica

que la rigidez mecanica se incrementa fuera de la region central.

e Usar gafas de contacto por periodos largos causa hinchazén corneal, lo que

produce un crecimiento del espacio entre las fibras de colageno.

e Algunos desordenes corneales como queratoconos influyen en la biomecanica
corneal. De acuerdo con estos factores cualquier alteracion en la cornea puede
afectar las propiedades biomecanicas de la cornea, por ejemplo, la cirugia con
LASIK {203.

Como podemos ver las propiedades biomecanicas corneal estan relacionados con
varios factores, por ultimo citamos un factor natural que es la edad. Debido al hecho
de que el tejido corneal se pone mas rigido cuando la edad aumenta, la presion

intraocular aumenta {213.



Mediante un Analizador de Respuesta Ocular (ORA- Ocular Response Analyzer) se
registra dos mediciones de presion por aplanacion (una cuando la cornea se mueve
hacia el interior, y la otra cuando retorna). Los dos parametros biomecanicos son la

histéresis corneal (CH) y el factor de resistencia corneal (CRF).
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Figura.4: Medicion de senal del Analizador de Respuesta Ocular

{healio.com/ophthalmology/journals/jrs/2011-6-27-6}

2.3-Parametros de la Cérnea Normal

Antes de efectuar cualquier experimento o medicion ligada a la cornea humana,
es importante conocer sus parametros. El valor medio de la curvatura anterior de la
cornea para nifos ha sido mostrado por la referencia {223}, es de 7.87 mm. Sin
embargo, para adultos es de 7.95 mm. El diametro de la cornea para adultos va desde
10.50 a 12.75 mm.

Por otro lado, la potencia corneal no cambia significativamente con la edad {23}.
Para una cérnea de un nifo de 6 anos la potencia corneal encontrada es 43.76D y de
14 anos 43.37D. Para una cérnea humana normal el grosor es alrededor de 520 micras
y el rango la presion intraocular esta entre 10 y 22 mmHg. La histéresis de cornea
(CH) normal es de 11.19 mmHg (rango: 7.24 - 15.80 mmHg) y el factor de la
resistencia corneal (CRF) es de 10.46 mmHg (rango: 5.37 - 15.74 mmHg) {24}.

9
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2.4-Errores Refractivos

La vision normal que tiene una condicion refractiva normal es llamada
emetropia. En esta condicion, los rayos paralelos de la luz son llevados a un enfoque
sobre la retina cuando la lente esta en un estado de acomodacién relajado y la
agudeza visual es 6/6 (en 6 metros) o mejor. Para una vision cercana, mas o menos 40

cm, la lente puede acomodar para proveer una buena vision.

En contraste, si hay cualquier anormalidad en la condicion refractiva, el término
ametropia describe una situacion en que los rayos paralelos de la luz no son enfocados
en la retina cuando el lente esta en un estado de acomodacion relajado, por lo tanto,
la visidn se pone poco clara. La ametropia puede ser dividida en tres categorias
principales que son miopia, hipermetropia y astigmatismo. La miopia es la situacion
donde los rayos de la luz se concentran delante de la retina y son corregidos por una
lente negativa. Hipermetropia es la situacion donde los rayos de la luz se concentran
detras de la retina y son corregidos por una lente positiva. El astigmatismo es una
diferencia en el grado de la refraccion en meridianos diferentes donde los rayos de la
luz son dispersados y no hay punto especifico que la luz pueda focalizarlo, y esto es

corregido por una lente cilindrica.

Vision normal Miopia

Longitud del
ojo nomal
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Figura.5: Vision normal y anormal

{gafasyvision.com/ametropia/}
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2.4.1-Correccion de errores refractivos con cirugia Refractiva

El error refractivo como fue descrito anteriormente es una condicion anormal
que afecta la vision. Esta anormalidad puede ser tratada en dos maneras diferentes,

la no-quirurgica (gafas o lentes de contacto- ved subtitulo 2.5.1) y la quirurgica.

En la actualidad, la correccion quirirgica por PRK (Photorefractive keratectomy)
y LASIK (Laser-Assisted in Situ Keratomileusis) son las cirugias comunes para corregir
los errores refractivos y utiliza un laser femtosegundo de excimero para alterar la

curvatura de la cornea {123}.

2.4.1.1- Photorefractive keratectomy (PRK)

PRK es una técnica que usa el laser de excimero para corregir los cambios
refractivos por ablacidon de la superficie corneal de acuerdo con la referencia {173.
Esta técnica se emplea inicialmente removiendo el epitelio, bajo anestésico local,
mediante una lamina, o alcohol. Tras la retirada del epitelio, la superficie del
estroma corneal es ablacionada usando un laser de excimer controlado por un
ordenador para modificar la curvatura de la cornea. Después de la operacién se

recoloca la capa de epitelio de donde fue retirada.

A pesar de los resultados satisfactorios de PRK en la miopia baja y moderada, ha
mostrado que algunas desventajas, como el desarrollo de la neblina en la cérnea
central, se demoran en la cicatrizacion de herida y la demora en la estabilizacion del

resultado refractivo.

1 Numbing 2 Superficial layer scraping

drops (chemical, mechanical, or by laser)

3 Laser 4 Comeal surface heals; in myopes,
sculpting the cornea is made flatter.

Figura.6: Procedimiento de la Técnica PRK:

{doctorawwad.com/patient_information.php?id=10&m=0}
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2.4.1.2- Laser-Assisted in Situ Keratomileusis (LASIK)

La técnica LASIK es la mas reciente que la de PRK, fue introducida por la primera
vez en 1991 {26}. En esta técnica varias capas son levantadas, el epitelio, la
membrana de Bowman y el estroma anterior, usando un microqueratoma para cortar
el flap en la cornea. Por lo tanto, la ablacion del estroma es llevado a cabo usando el

mismo procedimiento como en LASEK {12}.

La técnica LASIK, tiene algunas ventajas sobre PRK, Incluyendo pocas molestias,

neblina y regresion, recuperacion visual rapida y poco tiempo de cicatrizacion del

estroma lo que hace con que los resultados refractivos aparezcan rapidamente {25}.
1 3:‘;‘;?”9 2 Zrlzgtlon

A

3 Laser 4

sculpting

A

5 6 In myopia, final corneal
Flap curvature is flatter

repositioning

A . .

Figura.7: Procedimiento de la Técnica LASIK

{doctorawwad.com/patient_information.php?id=12&m=0}
2.5-Keratoconus
El término keratoconus (queratoconos), puede ser dividido en dos partes, kerato
significa cornea y conus significa conico o coniforme, juntos quieren decir cornea en
forma de cono. Keratoconus es una condicion no-inflamatoria degenerativa que es
caracterizada por delgadez o reduccion del estroma corneal y un incremento en su

curvatura hacia una forma mas cénica que normal {273.

La keratoconus afecta cerca de 50 a 230 personas en un numero de 100,000 {283}.
Cuando hay reduccion del grosor de la cornea resulta en una miopia y un astigmatismo

corneal irregular. La protrusion afecta a la calidad de la vision.

12


http://www.doctorawwad.com/patient_information.php?id=12&m=0

Normal Cornea Keratoconic cornea

Figura.8: Cornea Normal y con keratoconus
{eyecarelondon.com/treatments/keratoconus}
Uno de los asuntos relevantes es que las personas que tiene esta enfermedad no
quedan totalmente ciegas {29}. Generalmente, es un trastorno progresivo que afecta

ambos ojos, pero inicialmente solamente un ojo es afectado {10}.

Esta enfermedad es comin en personas que tiene debilidad en el tejido corneal por
un desequilibrio de enzimas dentro de la cornea. También puede estar relacionado
con la sobreexposicion a los rayos ultravioleta solares, la irritaciéon cronica del ojo y la

friccion excesiva en el ojo.

2.5.1-Tratamiento de Keratoconus

Anteojos podrian ser suficientes en las etapas tempranas de keratoconus, pero las
lentes de contacto son necesarias cuando la cornea se pone tan deforme que los
anteojos no son eficaces para corregir la vision, es decir que el tratamiento depende
del estado de la enfermedad, por eso hay varios métodos para el tratamiento de

Keratoconus.

Como habia referido, las lentes
son consideradas una solucion temporal
para esta enfermedad. En general las
lentes de contacto rigidas son la mejor

opcion para esta enfermedad y son usadas

en aproximadamente 90 % de pacientes
Figura.9: Lentes de contacto duras
{quradia.com/contact-lenses-hard-or-soft/} {183.
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El uso de las lentes de contacto para algunas personas puede ser inapropiado
debido al estado avanzado de keratoconus, que disminuye la eficacia de estas lentes
en los enfermos. En este caso el trasplante corneal se torna la mejor opcion {283.
Debido a la cicatriz en el eje visual, entre 10 y 20 % de personas que tiene esta

enfermedad necesitan de un trasplante corneal {27}.

Corneal Jlransplants

Figura.10: En 1, representa el ojo con keratoconus corneal y el 2, mismo ojo tras trasplante corneal

{eyesbyklein.com/types-of-treatments/corneal-transplant/}

El otro tratamiento de keratoconus es el uso de implantes de anillo, la idea
principal de esta operacion es el empleo de dos suplementos de plastico en la cornea
para reducir la curvatura de tejido corneal queratocdnico y hacer este tejido mas

plano.

Figura.11: Implante de anillo

{eyesonheads.co.nz/keratoconus.html}
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CAPITULO 2

3-REPASO TEORICO DE LA TRANSMITANCIA CORNEAL
(TRANSPARENCIA CORNEAL, FACTORES QUE LA CONDICIONAN Y SU MEDIDA)

3.1-Transparencia corneal y Significado Teoérico de la Transmitancia

La transparencia del estroma corneal ha sido estudiada desde el siglo XIX y el
conceso general fue que la cornea necesitaba de ser opticamente homogénea para
que sea transparente {293. La sugestion fue que las fibras de colageno necesitaban de
tener el mismo indice de refraccion. AlUn de acuerdo con {293, estas ideas persistieron
hasta la primera mitad del siglo XX, pero las medidas de los indices de refraccion del
colageno corneal eventualmente demostraron diferencias significativas entre el

colageno y la matriz intersticial {303}.

La transmitancia (T) es definida como la proporcion entre la irradiancia o
intensidad de la luz transmitida a través del material y la irradiancia de la luz

incidente sobre el mismo.

T =l _ g-pkve 4
lo
g es el grosor de la cornea, P el niumero de densidad de fibras en la lamela tipica
y k constante de scattering. La transparencia corneal esta correlacionada al
Scattering {31}, en seguida se muestra el comportamiento tedrico del Scattering por

colageno de las fibras.

3.1.1-Scattering Corneal

Dada la estructura de la cérnea, hay dos casos a ser considerados y distinguidos
por un plano de polarizacion de la onda incidente. Si el vector campo eléctrico es
paralelo al eje de la fibra, la luz es difundida uniformemente a todos los angulos del

eje y su amplitud a una distancia d es dado por:
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;
E _ 1E Ao \2( 2R 2( 2 _nz), (2) Donde E es la amplitud de la luz incidente
=2 4d A c

0

en el estroma, 4, la longitud de onda en el vacio, R radios de la fibra, n. & n; son

indices de refraccion de dos medios, fibras de colageno y de substancia o matriz

extrafibrilla (fundamental).

Si el vector de campo eléctrico es perpendicular al eje de la fibra, la amplitud de

la luz difundida a un angulo @ en direccion de la onda incidente es

2nR —n?
E, - 1E(?\0) n2 n2 cos (3)
2 \ 4d Ao nZ +nj

De este modo también, definimos la energia difundida por cada longitud |, cuando

la luz no polarizada incide sobre ella:

E2 +E2 E2 mA ¢
- jﬂf{"sc(:; L)ld}dcpnfn "SO(ZJORJ (n%—n?)z{n( 2 ] )

Ne +0N;

Donde c es la velocidad de la luz en el vacio, #n, indice de refraccion del estroma.

La luz difundida estara confinada dentro de dos planos pasando por la longitud

perpendicularmente a la fibra. Dividendo la expresion (4) por la cantidad de la
2

energia en el rayo incidente Ix por cada plano de polarizacion vy

multiplicandola por numero de fibras vchzg , la fraccion de intensidad de la luz
m
difundida es, entonces:
2
Al = vcn3R 1+ ( 2)ZAg Y definimos k como la contante de
Ao (n +n )Z
v TR?
scattering, dado por k = —€ 3 1+ ( )2 ) entonces Al=kAg (7).
Ao (n +n2)Z
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Ix en la cantidad de energia es la area, el v. es la fraccion volumétrica del

colageno.

Para el grosor total de la cornea g, la fraccion incidente de la luz difundida sera:
—pkg
l=1-¢€

Conjugando la expresion (6) y (8), atendiendo que la constante de scattering K>1,

{7} encontro 94 % de la fraccion I, la cornea debera sufrir mas scattering.

En la expresion (5) muestra que el estroma corneal podra ser transparente si

cualquier de los valores de R o n. — n; fueren muy pequenos.

La luz difundida aparece por las fluctuaciones del indice de refraccion. El tamano
de éstas debe ser mayor que la semilongitud de onda de la luz en el medio. Las
fluctuaciones del indice pueden ser producidas por alteraciones microestructurales,

organizacion irregular de la matriz extracelular o por las propias células del tejido

{32}

3.1.2-Reflexion & Absorcion

En el interior del ojo, pueden producirse reflexiones de la luz alli donde el indice
de refraccion cambie bruscamente, aumentando ademas con el angulo de incidencia.
La mayor diferencia del indice de refraccion ocurre en el paso aire-cornea, luego sera
en esta superficie donde mayores pérdidas por reflexion se produciran. También
ocurren reflexiones, aunque de mucha menor importancia, en la superficie posterior
de la cornea, el cristalino y la retina, produciendo todo ello una disminucion de la luz

que llega a los fotorreceptores (conos y bastones).

La absorcion de la radiacion por los diferentes medios oculares, determina las
longitudes de onda que alcanzan la retina. La cornea, absorbe esencialmente toda la
radiacion de longitud de onda inferior a 290 nm en la region ultravioleta,
transmitiendo practicamente toda la radiacion visible (Figura.12C) y es un filtro muy
importante para el infrarrojo, donde absorbe casi completamente toda la radiacion a

partir de 2 micras (figura.12D).
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El cristalino es el principal responsable de las pérdidas de luz por absorcion en el

visible. Su absorcidén es mas importante en el azul que en el amarillo y varia con la
edad. En el ultravioleta, absorbe entre los 300 y 400 nm, siendo el filtro que evita que

el UVA llegue a la retina. Por esta razon, en el caso de extraccion del cristalino,

podra llegar a la retina del afaquico mucha mas cantidad de UVA. En la region del

infrarrojo, el cristalino transmite practicamente toda la radiacion (Figuras 12B y 12D)
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~. . /
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. /' A _a'f
c T 40 600 800
Longitud de onda (nm)

100 1

Absortancia
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0+
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Figura.12: A) Espectro de absorcion de la cornea, B) Espectro de absorcion del humor acuoso; C)
Transmision espectral del cristalino en la region visible del espectro electromagnético para diferentes
edades y D) Espectro de absorcion del cristalino

{uv.es/artigas/Opt%200ftal%201l/ Tema%20V-Resumen.pdf}
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3.2-Medida de la Transparencia Corneal

La luz difundida en la cornea puede ser evaluada usando un microscopio confocal,
sin embargo, el espectrofotometro es considerado un método mas comuin y mas usado
frecuentemente para determinar la transparencia corneal. La tomografia de
coherencia optica (OCT) se puede también emplear para medir la trasmitancia
corneal central, pero no puede medir la region periférica de la cornea. Fue
demostrado que la cornea humana es 94% transparente usando una fuente laser de
argon Azul-Verde, por otro lado, la larga contribucion de la luz difundida puede

afectar las mediciones cuando el detector esta montado dentro de la camara anterior
{32;33}.

De acuerdo con la referencia {34} la retencion del fluido, que causa hinchazon
en la cornea es factor influyente en la pérdida de la transparencia corneal. También

ha sido demostrado clinicamente que el hinchazén corneal causa la vision borrosa.

Uno de los primeros intentos en medir la transparencia de corneas humanas
aisladas fue llevado por {6} usando espectrofotometro. Examinaron la transmitancia

desde los 220 nm en la region ultravioleta (UV) hasta 2800 nm en la region infrarroja
(Figura.13).
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Figura.13: Transmitancia a través de la cdrnea humana en funcién de la longitud de onda. Boettner and

Wolter (1962) y reproducido por Keith M. Meek*, Carlo Knupp (2015)
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La transmitancia en UVB y UVC a través de la Cornea es muy poca porque el
epitelio y el estroma contienen proteinas y vitaminas que pasan a absorber gran parte
de la radiacion y por lo tanto, protegen la cornea y los contenidos interiores del ojo.
De acuerdo con Kolozsvari et al. (2002) y Boettner and Wolter (1962) ocurre mas
absorcion de UV en las capas de corneas anteriores donde la transmitancia corneal
aumentoé rapidamente de 300 nm, llegando a 80 % en 380 nm y mas de 90 % entre 500
nm y 1300 nm. Dos caidas de la intensidad transmitida en el infrarrojo fueron notadas

en 1430 nm y 1950 nm que son causadas por la absorcion de agua.

Van Best et al. (1988), usaron una fuente de lampara de xendén y un detector
fotodiodo, para medir la transmitancia en ambos ojos humanos y encontraron que la
transmitancia en el centro de la region visible era independiente de la edad. Mismo
experimento fue extendido a la region infrarroja, y una vez mas, las diferencias de la
edad no fueron notadas, {6} en la region de 600 nm y 1000 nm, el valor de la

trasmintancia era por cima de 95%.

Recientemente {12} midieron la transmitancia fuera del eje Optico, usando
espectrofotometro, demostrando que dentro de espectro visible, la transmitancia

disminuye fuera del centro de la cornea.

McCally et al. (2007), observaron que la luz difundida en cérneas danadas de
conejos a pesar de un largo tiempo de cicatrizacion persistia. En la grafica 14 se
puede notar que el scattering en las cicatrices no es uniforme, tres corneas
modernamente transparentes (Grupo 1), cinco poco transparentes (Grupo 2) y una
cornea opaca (Grupo 3). Esto esta relacionado con la distribucion de fibras
desordenadas, mayor poblacion significativa de las fibras y una posible contribucion

celular no se puede descartar.

Los espesores medios de las cicatrices y la cornea adyacente fueron

respectivamente 0,26 + 0,04 mm y 0,40 + 0,04 mm y las heridas eran planas.
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Figura.14: Transmitancia promedia en funcion de la longitud de onda para los grupos 1,2&3, con el
espesor medio de las cicatrices de 0,26 mm.

{McCally et al. (2007)}
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CAPITULO 3

4-MATERIALES Y METODOS GENERALES

En este capitulo describiremos los materiales y métodos empleados durante el

proceso de mediciones.

4.1-Materiales

4.1.1-Animales

Si dispone de 8 corneas de Conejos albinos (Nueva Zelandia), de 3 kg de peso y 4
meses de edad como animales de experimentacion. Las corneas de los animales
fueron divididas en 2 grupos: cérnea de control (CC) sin herida y sin tratar; (CD)
cornea danada o con herida y sin tratar. En las CD, las heridas fueron realizadas
mediante quemadura con una concentracion de sosa (NaOH) de 0.5 Normal durante 60
s, en el ojo izquierdo, correspondiendo a una cicatrizacion de 1 mes. Los animales
fueron sacrificados con inyeccion intracardiaca de Dolethal (pentobarbital) 1 ml bajo
anestesia general. Para cada animal fue asignado un numero de registro, para mejor

control a la hora de emplearlos (tablas 2.1y 2.2).

Las corneas fueron extraidas usando instrumental quir(rgico y prontamente
colocadas en la camara corneal, un proceso de unos 5 min aproximadamente. Las
mediciones fueron realizadas mediante un espectrofotometro disponible en el
laboratorio de Optica del Departamento Fisica Tedrica, Atdémica y Optica de la
Universidad de Valladolid.

Figura.15: Procedimiento de extraccion de las corneas
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4.2-Dispositivo Experimental y Desarrollo del Experimento

4.2.1-Espectrofotometro

En la figura.15 se presenta el esquema del dispositivo experimental, en esencia es
un aparato donde esta acoplado el OMA2 (detector), el monocromador HR1500 y la
camara de cérnea (figura.18), también incluye un obturador, un diafragma y una
fuente de luz que proviene de lampara blanca operando a 4 A de corriente. La

lampara emite luz con longitudes de onda del visible y infrarrojo cercano (400-1000

nm), que es conducida hacia la camara que contiene la muestra a medir.

Figura.16: Dispositivo Experimental (Espectrofotometro)

4.2.3-OMA2

Es una camara que esta formada por una matriz de 512 fotodiodos y un
intensificador que consta de un fotocatodo, una placa microcanal (MCP), y una
pantalla de fésforo. Cuando incide una radiacion sobre el fotocatodo polarizado, se
producen electrones o fotoelectrones, que son acelerados por una diferencia de
potencial de 200 V, hasta la primera cara del MCP. El MCP consiste en un cilindro de
18 mm de diametro y aproximadamente 1 mm de anchura, cuyas bases se encuentran
metalizadas con el fin de que actuen como electrodos del intensificador. Unos
microcanales de unos 10 mm de diametro cruzan el cilindro, de tal forma que los
electrones que salen del fotocatodo son acelerados debido a la diferencia de

potencial de 1 KV que hay entre los electrodos. Los electrones una vez acelerados
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chocan contra las paredes de los tubos, se arrancan nuevos electrones que también a

vez repiten mismo proceso y provocando de esta forma un efecto avalancha.

Fotocatodo sobre una ventana de SiC)2
Intensificador MCP
Pantalla de fosforo

Acoplamiento por
fibras opticas

Array de 512 canales

Refigeracién
termoelectrica por
efecto Peltier

, Wz

| | +1k¥
200V +5kV

Figura.17: Esquema interno de la camara OMA.

{Ramén Pelaez de Fuentes, Estudio de las Regularidades en el Ensanchamiento
Stark de los gases nobles una vez ionizados, tesis doctoral, UVA, 2008}

En la pantalla de fosforo los electrones son transformados en fotones debido a los
impactos electronicos dando lugar al efecto intensificador deseado. Una conexion
entre el intensificador y el detector es asegurada por medio de fibras dpticas, de tal
forma que los fotones que salen de la pantalla de fésforo sean detectados por una
matriz lineal de 512 fotodiodos que tienen una anchura tipica 25 micras. La senal
producida por los fotodiodos es posteriormente recogida por un sistema amplificador.

El refrigerador termoeléctrico por efecto Peltier reduce el ruido térmico, de modo
que la temperatura normal de trabajo es de unos -20 °C. Debido a estas bajas
temperaturas, la superficie detectora esta sometida a un flujo continuo de nitréogeno
seco de 2.36 |/min, con el fin de evitar una posible condensacion de vapor de agua
que provocasen chispas que deteriorasen el detector durante su polarizacion.

El detector tiene dos posibles modos de funcionamiento: pulsado y continuo. El
modo pulsado es utilizado en la captura de los espectros emitidos por el plasma. El
modo continuo de adquisicion consiste en una exposicion de 15 ms de duracion

(aplicado para estas medidas).
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4.2.3-Camara Corneal

Consiste en una portacorneas y con cobertura en acero inoxidable, posee en sus
extremos ventanas paralelas de vidrio Pyrex de diametro -1 cm. Dependiendo del
indice de refraccion del liquido que contiene la camara, el maximo angulo de difusion
medible en el interior es de 54°. Sin embargo, la geometria del portacérneas impone
un limite en 38°. Un liquido de mantenimiento termostatizado que generalmente

suele ser suero fisiologico, circula permanentemente por el interior de la camara.

Figura.18: portacdrneas

La cornea es colocada en la porta cornea con auxilio de pinzas en un tallado que
posee misma curvatura que la cornea, con un agujero en el centro para permitir el
pasaje de la luz. Una solucion liquida (suero fisiologico) con una presion intraocular
de 13 mmHg es introducida por medio de conectores a la camara corneal, controlando
las entradas y salidas, por forma a evitar burbujas que influirian en las medidas. Tras
eso, cerrase las entradas y colocase la camara corneal a una distancia de 550 mm a la

entrada del obturador.
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Figura.19: llustracion de otros componentes del espectrofotometro (camara corneal, monocromador y
OMA2)

El monocomador consiste de un grating que filtra la luz hacia al detector y posee
también un par de espejos, un para colimar la luz y otro de focalizacion. El obturador
permite seleccionar la luz de medida. Todo el sistema esta controlado por ordenador,
de modo que cada medida se puede programar con facilidad.

El proceso completo dura unos pocos minutos lo que evita que la cornea se
deteriore. Con auxilio del programa LABOCALI, se configura los parametros de
calibracion a través de funciones OMA2, calibrando la Ganancia, el rango de
longitudes de onda (nuestro caso: 400 a 700 nm), el tiempo de exposicion de 15 ms y
el modo de operacion (nuestro caso: continuo), Con estas medidas se obtienen
informacion de la luz registrada en cada canal y de esta forma la transmitancia en
funcion del canal y de la longitud de onda.

1(A, canal)

Holane I E.Blanca (A)

If soncaA) Y 19(A,canal)  ilustran la irradiancia relativa emitida y la informacion

T(A,canal) =T,

L sianca (A, canal) = C (9), donde C es la constante,

L.Blanca

registrada en el canal, respectivamente.
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Antes de efectuar cualquieras mediadas era imperioso alinear el sistema, para

esto fue usado un laser de He-Ne (633 nm). Una vez alineado correctamente el

sistema, se capturan los diferentes espectros sintonizando el monocromador entre los

400 y los 700 nm para la lampara blanca, en pasos o incrementos de +5 nm. Las

mediciones de la transmitancia fueron efectuadas en diferentes corneas, con duracion

minima de unos 12 min por coérnea, la descripcion general en la tabla.2.

Tabla. 2: Controle de las mediciones

Grupo- Situacion Nr. Tipo de Ganancia | Incremento | Longitud de | OBS.
Corneal Corneas fuente [nm] onda [nm]
Control | sin herida o 4 Lampara 400 +5 400-700 Ved la
(CC) sana Blanca
700-400 Tabla.2.1
Dafiada | con herida 4 Lampara 540 +5 400-700 &
cbh d Bl
(CD) quemaca anca 700-400 Tabla.2.2

La anatomia ocular del conejo a pesar de no poseer la membrana de bowman, se

asemeja a la de los humanos, tanto en sus capas corneales y asi como en el espesor

del estroma, por otro lado, el daino corneal y cicatrizacion se producen de forma mas

rapida en el conejo, siendo que su empleo para estudios es un factor de conversion a

los humanos (mas informacion en Anexos |).
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CAPITULO 4

5- ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS

Para mejor identificacion las corneas fueron divididas en coérneas de control (CC) y

corneas danadas (CD) de acuerdo con la tabla.2.

Los datos fueron obtenidos en forma de irradiancia (I) en funcién de la longitud
de onda (A), de acuerdo con la expresion (1) fueron encontradas las transmitancias
correspondientes a cada longitud de onda. Con auxilio de Matlab fueron dibujadas las

respectivas graficas en funcion de longitud de onda.

Tabla.2.1. Parametros para medida de la transmitancia de CC

Grupo-  Situacion Tipode Ganancia Incremento Longitud Figura

Corneal fuente (nm) de onda

CC199D sin heriday Lampara 400 +5 400-700 20
sin tratar Blanca

CC200D sin heriday Lampara 400 -5 700-400 21
sin tratar Blanca

CC201D sin heriday Lampara 400 -5 700-400 22
sin tratar Blanca

CC202D sin heriday Lampara 400 -5 700-400 23
sin tratar Blanca

* CC199D- Cornea de Control numero 199 del ojo derecho.
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En estas caracteristicas graficas fue empleada una ganancia de 400, una vez que
una amplificacion mayor redundaba en mediciones defectuosas, con mucho ruido y
ademas el proceso se saturaba. Una ganancia menor que 400, para este tipo de
cornea proporcionaba datos despreciables. Para las medidas en cérneas danadas se
requeria mayor amplificacion, mayor herida corneal presupone mayor ganancia
aplicada para una mayor eficacia de los datos, ejemplo de corneas obtenidas del

matadero la ganancia aceptable estaba alrededor de los 740.

Las cérneas de control 199, 200 y 201 son menos transparentes en la region de los
azules y mas transparentes en la region de los 717 nm con transmitancias maximas de
56.7%, 54.2% y 64.7% de respectivamente. Un comportamiento distinto de la CC202D,
que es mas transparente a los 484 nm con 72.8%. Tal comportamiento se esperaba una
vez que la irradiancia o la porcion transmitida a través de estas corneas es superior
que las en danadas, y ademas las CC absorben menos en casi todo el rango de

mediciones.
Tabla.2.2. Parametros para medida de la transmitancia de CD

Grupo-  Situacion Tipode Ganancia Incremento Longitud Figura

Corneal fuente (nm) de onda

CD1991 con herida  Lampara 540 +5 400-700 24

y sin tratar Blanca

CD200l con herida  Lampara 540 +5 400-700 25

y sin tratar Blanca

CD201l con herida  Lampara 540 -5 700-400 26
y sin tratar Blanca
CD2021 con herida  Lampara 540 +5 400-700 27

y sin tratar Blanca

** CD199I- Cornea danada numero 199 del ojo izquierdo.

31



Transmitancia

Transmitancia

0.4 T T T T T T T
a
035 - |
//’fﬂ.
0.25 r .
— CD1991
-
0.2 i | i i i i i

350 400 450 500 550 600 650 700
Longitud de onda [nm]

Figura.24: Transmitancia de la cdrnea dafada 199 en
funcion de la longitud de onda

750

04 T T T T T T T

0.38

‘z

0.36 g

D.34 ~

0.32

N

031

0.28

T
-

—— CD200I

D.25 I I I I I I I
350 400 450 500 550 600 650 700

Longitud de onda [nm]

Figura.25: Transmitancia de la cdrnea dafiada 200 en
funcion de la longitud de onda

32

750



Transmitancia

Transmitancia

0.4 T T T T T T T

0.38 [ A A
/"/ :
0.36 e ]
.—f'“"’JFH:
D.34 B f_,.-"rff -
S
o

032} / ]
03[ 7
0281 | —— CD200! i

D.25 I I I I I I I

350 400 450 500 550 600 650 700 750
Longitud de onda [nm]
Figura.26: Transmitancia de la cornea danada 201 en
funcion de la longitud de onda
DB T T T T T T T
Hﬁ,_,mk
0.55 [ /J,w"’“‘"r .
-r"/
'J.IJ
0.5 // -
o
.f"j-ﬂj
045 /fﬂ i
04 / .
/"/

035 7 —— cD202I )

D‘S 1 1 1 1 1 1 1

350 400 450 500 550 600 650 700 750

Longitud de onda [nm]

Figura.27: Transmitancia de la cdrnea dafada 202 en
funcion de la longitud de onda

33



Las cérneas danadas 199, 200, 201 y 202, son las menos transparentes en los
azules, con transmitancia minima de ~21.3 % para la cornea danada 199 y en general
los valores mas altos de la transmitancia fueron registrados en la region de los 722
nm, con 38.9%, 38.2%, 46.6% y 58.3% respectivamente. La cdérnea 202 tiene un
comportamiento curioso a partir de 580 nm y 610 nm superando las CC 199 y 200, con
menos transmitancia a partir de esta region, eso puede estar ligado a varios factores,
cornea colocada adecuadamente y ausencia de burbujas en la camara corneal, la

herida provocada era ligeramente fuerte de entre otros.

En la region ultravioleta (~380 nm) la absorcion es significante y la luz transmitida
es menor debido a existencia de proteinas que absorben fuertemente en esta region,
factor normal para corneas fisioldgicamente hidratadas. Una vez que la cornea de
conejo no dispone de la capa de Bowman, el mayor porcentaje de esta absorcion es

proveniente del estroma y el resto del epitelio.

En general la absorcion en el visible es poca y por cuenta de eso el scattering
deberia ser minimo. La transmitancia es alta o crecente en la region de los 600 - 700
nm y poca para regiones > 500 nm, siendo que esta va disminuyendo en la zona
corneal periférica, eso es probablemente debido al incremento del diametro de las
fibras y de las fluctuaciones del indice de refraccion entre las fibras y la substancia

extrafibrilla.

0.8
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0.6 I 1 CCz201D
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L / | CD200!
— D 2011 |

0.3 1 1 — CD2021

Transmitancia

0.2 | | | i i i i
350 400 450 500 550 600 650 700 750

Longitud de onda [nm]

Figura.28: llustra una comparativa de las transmitancias sanas con las danadas. Las cérneas sanas tienen
transmitancias entre 50% a un poco mas de 70% siendo las mas transparentes, y la dafiadas poseen
transmitancias menores que 50% por lo tanto las menos transparentes.
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El perfil de las graficas comparativas, demuestra que cuanto mayor es la herida

corneal, mas desorganizado es el tejido y ademas un numero grande de elementos van

contribuyendo para el scattering y de esta forma para la disminucion de la

transmitancia. En esta comparacion el valor alto observado de la transmitancia fue

72.8%,

contribuyendo en 27.2%.

que revela que la absorcion,

el backscattering y la reflexion estan

Las expresiones (1) y (6) pueden ser analizadas considerando los parametros de la

cornea de la tabla.3 y un k<1, mediante un programa en mathematica calculando la

transmitancia del conejo en funcion de la longitud de onda y de la densidad de fibras.

Tabla.3: Parametros de la cornea de conejo

PARAMETRO VALOR

INDICE DE REFRACCION CORNEA 1.38

iNDICE DE REFRACCION COLAGENO 1.416
iNDICE DE  REFRACCION  SUBSTANCIA 1.365
EXTRAFIBRILLA

iNDICE DE REFRACCION ESTROMA 1.375
DENSIDAD DE FIBRAS [pM?] 292+70
DIAMETRO DE FIBRAS [NM] 30.8

DIAMETRO DE CORNEA [MM] 0.45

100

densidad [,l.llnz]

La transmitancia corneal es menor para
mayores densidades de fibra y relativamente
mayor para mayores longitudes de onda, la luz
difundida en la cornea incrementa con el
aumento del diametro de fibras, por el
incremento de la densidad de fibras y con las
fluctuaciones del indice de refraccion entre

las fibras hidratadas y el de la matriz

extrafibrilla.

7700

7 600

A [nim]

Figura.31: Transmitancia calculada en funcion de la densidad de fibras v de longitud de onda
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CAPITULO 5

6-CONCLUSIONES Y TRABAJOS FUTUROS

6.1- CONCLUSIONES

Del estudio hecho en los dos grupos (CC y CD), con relacion la transparencia corneal

se obtienen las siguientes conclusiones:

Las cérneas danadas en general son menos transparentes en la region de los
azules, siendo que la transmitancia minima obtenida fue de 21.3% en la regién de los
380 nm de la CD199l. Este comportamiento es aceptable una vez que la porcion
transmitida es inferior que difundida, facto también relacionado con el cambio del
indice de refraccion debido a los procesos indeseados que aparecen durante el

proceso de cicatrizacion.

La CD202I tiene un comportamiento curioso en la region de 716 nm con ~ 58%
siendo mas transparente que las corneas de control 199D y 200D. Este
comportamiento es razonable en corneas sanas o con pocas lesiones, sin embargo, se
conserva en corneas con lesiones poco severas. Eso permite que las corneas con

opacidad altas alin conserven una cierta capacidad de formar imagenes en la retina.

La cornea de control 202D es la mas transparente en regiones de color azul y
verde, 480 nm y 512 nm respectivamente, facto impresionante con ~73%. Eso ocurre

porque la absorcion, el backscattering y la reflexion estan contribuyendo con ~27%.

De acuerdo con los resultados obtenidos, también podemos concluir que las
corneas de conejos en general son menos transparentes, principalmente en las
regiones de los azules donde la cdérnea absorbe mas la luz, eso puede estar
relacionados también a varios factores; aspectos estructurales, la geometria y
disposicion de la camara corneal, el rango de medidas y el aparato empleado, usando
espectrofotometro dentro del espectro visible, la transmitancia disminuye fuera del

centro de la cornea.
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6.2- TRABAJOS FUTUROS

En este trabajo de fin de master quedamos con ideas de lo sucede en cérneas sanas y
dafnadas sobre punto de vista de su transparencia y del estado de cicatrizacion. Para
un diagnostico corneal mas efectivo hay necesidad de considerar las lineas de

investigaciones siguientes:

e Un factor de suceso, seria evaluar la transmitancia corneal envolviendo
animales con distintas opacidades de forma masiva y principalmente tras
tratamiento con distintos farmacos o con procedimientos quirdrgicos por forma
a observar los distintos cambios y también para valorizacion de los resultados

obtenidos.

e Extension de las mediciones de la transmitancia corneal desde el UVA hasta la

region de infrarrojo cercano, para una mayor profundidad del estudio.
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ANEXOS |

I.1. Revision de la anatomia de la cérnea de Conejo

La cérnea de conejo ocupa aproximadamente 30 % del globo ocular y tiene un

aspecto eliptico, mide 15 mm y 14 mm, horizontal y vertical respectivamente.

El epitelio tiene un grosor de 30 a 40 micras. Siendo que la funcionalidad son las
mismas del humano. El estroma es la capa mas gruesa, con mismo grosor del humano
(450-550 micras), esta compuesta por fibras paralelas del colageno. la orientacion de
las fibras de colageno es un factor determinante para las propiedades biomecanicas
de la cornea, estas se organizan en fibras llamadas lamelae, con grosor de pocas
micras. El colageno de tipo | es la mayor macromolécula constituyente del estroma
corneal. La membrana de descemet, tiene un espesor de ~ 8 micras que va variando
constantemente, de forma que a los conejos adultos llega a ~ 15 micras. Asegura la
transparencia corneal a través del auxilio fisiologico. Esta membrana corresponde la
capa mas resistente de la cornea que también sirve para dar soporte a las células
endoteliales. Y cuanto al endotelio, este proporciona el mantenimiento de la
transparencia corneal. La densidad celular igual en la de los humanos va
disminuyendo con la edad, en conejos de 1y 2 meses es de ~ 41,000 células/mm? de

valor promedio, con 2 afios decrece para 2000 células/mm?.
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El perfil de estas graficas ilustran que la proporcion de la irradiancia
transmitida a través de la muestra del tejido corneal es relativamente menor que
0.18 uW/cm?/nm generalmente, y particularmente en las corneas danadas esta
proporcion es mas baja, lo que redunda en incremento de reflexion, Scattering y
absorcion, que contribuyen para la disminucion de la transmitancia. Por otro lado, la
porcion incidente en la region ultravioleta y verde, favorece al incremento de la

transparencia a partir de esta region, caso de la CC202D.
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I.3. Analisis de la transmitancia en corneas obtenidas del Matadero
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Figura.ll.1: Perfil de la transmitancia en funcién de la longitud de onda
en corneas obtenidas del Matadero.

45



0.7 T T T T T T T

0.6

0.5

— cornea danada |
— cornea de control
cornea danada Il |

Transmitancia
=
-
—

021 7

0.1 -

0 — I 1 1 1 1 1 1
350 400 450 500 850 600 650 Foo 750

Longitud de onda [nm]
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El perfil de la figura.ll.1, ilustra el comportamiento de la transmitancia en
funcion del respectivo espectro, donde la cornea danada |, presenta una opacidad
severa con 14.9 % en la region de 735 nm y 0.63 % de transparencia en la region de
400 nm.

La cornea de control es mas transparente en la region de 620 nm y 730 nm con ~
64 %. La cornea danada Il, es la mas opaca en casi todo el espectro visible con
tansmitancias alrededor de 3.4 %, en las regiones de los 375 nm hasta 475 nm
presenta un ruido, que puede estar relacionado con la alta ganancia en esta region o
por existencia de burbujas en una de las extremidades de la camara corneal.

En comparacion con las corneas obtenidas obedeciendo los procedimientos
legales, las del matadero salen en desventajas relacionadas con las condiciones y
métodos de extraccion corneal, el tiempo de exposicion no deberia llevar mas que 30
min y las condiciones de conserva inadecuadas.
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