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Variacion de la paquimetria epitelial y estromal en el postoperatorio de la cirugia de la catarata mediante facoemulsificacion

I. INTRODUCCION

La evolucién en la cirugia de catarata ha traido consigo un cambio de
tendencias en las complicaciones derivadas de este procedimiento.’ La técnica de la
facoemulsificacion se ha convertido en el método de eleccidon en los ultimos afios. Con
una incisidon mas pequeia, la intervencion es mas segura. Utiliza ultrasonidos para la

extraccion del cristalino.

El edema corneal es una de las complicaciones que puede aparecer en el
postoperatorio inmediato 6 tardio de la cirugia de catarata.’ Es una complicacion
frecuente cuya incidencia varia segun las series. Las mejoras introducidas en la técnica
quirargica, disefio de la lente intraocular, instrumental quirdrgico o el uso de
viscoelasticos, han contribuido a disminuir el dafio endotelial corneal.® Parece mas
frecuente en pacientes de mayor edad y depende no sélo de la funcién del endotelio
sino también de la dureza de la catarata®, ya que una una potencia excesiva durante la
facoemulsificacién, 6 una cirugia prolongada 6 complicada pueden favorecer su

aparicion.

Para valorar la paquimetria contamos con paquimetros épticos, de no contacto,
y ultrasdnicos, que si requieren contacto con la cérnea.” La paquimetria ultrasénica
esta considerada como el gold Standard.® A partir del espesor corneal total se pueden

obtener datos a cerca del epitelio y estroma.

La tomografia de coherencia 6ptica (OCT) es una exploracidn de imagen no
invasiva y de no contacto que nos proporciona imagenes transversales de alta
resolucién de retina, vitreo, nervio dptico y segmento anterior. La OCT utiliza ondas de
luz, y genera imagenes transversales que ofrecen datos en dos dimensiones que
pueden ser mostradas colores figurados o en escala de grises. La resolucion de estas
imagenes es entre 10 y 15 veces mayor que la biomicroscopia ultrasénica (BMU), pero
la penetracién en los tejidos es menor. En nuestro estudio hemos utilizado Cirrus- OCT
(Carl Zeiss Meditec), dado que se sabe que el OCT de segmento anterior (OCT-SA) es
un buen método para evaluar edema corneal de cualquier origen.” En este aparato la
medida de la cérnea se realiza de manera manual mediante la manipulacién de

cursores.
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La medida del espesor corneal mediante OCT-SA tiene multiples aplicaciones en
la cirugia de catarata, como la evaluacion y estimacion de la repercusion de la cirugia
del cristalino sobre el endotelio corneal, la indicacion de la cirugia en pacientes con

alteraciones del endotelio o la valoracidn del grado de edema incisional.

La cérnea posee cinco capas bien diferenciadas: epitelio, membrana de
Bowman, estroma, membrana de Descemet y endotelio. El epitelio se distingue del
estroma en el OCT por una banda de mayor reflectividad, aunque no es posible
distinguir si la membrana de Bowman queda incluida en la banda que representa al

epitelio o al estroma mediante Cirrus-OCT.2

En este estudio hemos empleado el Cirrus-OCT como instrumento de medicién
del epitelio corneal con el objetivo de cuantificar la repetibilidad intraobservador y
reproducibilidad interobservador en pacientes controles y en pacientes operados de
catarata mediante facoemulsificacion tras un mes. Ademas hemos estudiado las
variaciones del espesor epitelial y estromal en otro grupo de pacientes antes y después

de la cirugia.

Como en todo analisis podemos encontrar dos tipos de error, el error aleatorio
(no relacionado con otras variables y por tanto se considera que es debido al azar) y el

error sistematico (el origen del error es reconocible).

Recientemente se han publicado dos trabajos en los que se evalua la
repetibilidad y reproducibilidad del Cirrus-OCT como paquimetro de no contacto
frente al Lenstar LS 900.%” *° Sin embargo, no hay trabajos publicados en los que se

evalle el OCT como instrumento de medicion epitelial y estromal.
Il. OBJETIVOS

El propdsito de este estudio es evaluar la variacion epitelial y estromal central y
en las zonas de la imagen proporcionada por el OCT mas cercanas al area perincisional

y al drea contraincisional en pacientes seguidos antes y después de la cirugia.

Para alcanzar este objetivo nos hemos propuesto conocer otros objetivos

intermedios:
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1. Determinar la repetibilidad (intraobservador) en la medida del espesor epitelial

y estromal central mediante Cirrus-OCT.

2. Determinar la reproducibilidad intersobservador en la medida del espesor

epitelial y estromal mediante Cirrus- OCT.

3. Analizar la variacion en el espesor epitelial y estromal en pacientes operados de
catarata mediante facoemulsificacion del cristalino tras una semana y un mes

de la cirugia.

4. Determinar las diferencias entre el centro corneal y las areas perincisional y

contraincisional en los distintos momentos estudiados.

IIl. HIPOTESIS

Partimos de la hipdtesis de que Cirrus-OCT presenta buena repetibilidad vy
reproducibilidad en la medida del epitelio corneal y estromal y de que la cirugia de
cataratas mediante facoemulsificacion del cristalino produce edema corneal
postquirurgico y por tanto cambios en el espesor de las distintas capas de la cornea de

distinta magnitud segln la zona estudiada.

IV. MATERIAL Y METODO

En nuestro estudio hemos utilizado como instrumento de medicidon corneal el
Cirrus-OCT (Carl Zeiss Meditec) en su mdodulo de analisis de exploracion de segmento

anterior mediante 5 lineas ( 5 line raster).
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Figura 1: Cirrus-OCT (Carl Zeiss Meditec)

0 0.25 mm } mm

Figura 2: Imagen obtenida al realizar OCT de segmento anterior en su modalidad “5 line raster”
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El grosor epitelial y estromal ha sido medido en 100 pacientes, 40 de ellos
sanos (no operados), otros 40 pacientes operados de catarata mediante
facoemulsificaciéon e implante de lente intraocular un mes tras la cirugia, y 20
pacientes a los que se le realizé la medicidn antes y después de la cirugia de catarata, a

la semanay al mes.

Los criterios de exclusion fueron:

e Patologia corneal

e Cirugias previas en el ojo a estudio

e LIO en sulcus o cdmara anterior

e Sutura de la incisién principal

e Periodo postquirargico fuera del mes estricto

e Discapacidad fisica del paciente que impida su colaboracién

e Imposibilidad de seguimiento por parte del observador principal

Han participado en este trabajo dos examinadores, uno de ellos realizando 5
medidas consecutivas del espesor corneal mediante Cirrus-OCT, y otro realizando una
medida del espesor corneal central también con Cirrus-OCT, variando el examinador
gue comenzaba a realizar las mediciones. Este protocolo fue realizado en 40 ojos de 40

sujetos sanos y en 40 ojos de 40 sujetos al mes de la cirugia de catarata.

Figura 3: Espesor corneal central
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Figura 4: Espesor epitelial y estromal central

Figura 5: Espesor epitelial central

En el grupo de pacientes examinados en situacion basal y tras la cirugia de
catarata, un unico observador realizé una medida del espesor corneal en la consulta
preoperatoria, a la semana de la cirugia y al mes de la cirugia. En este grupo de
pacientes se ha medido no sdlo el espesor epitelial y estromal en el apex corneal sino
que también hemos estudiado la zona corneal mas préxima al area perincisional y la

zona mas proxima al area de la paracentesis. Para ello se tomd como referencia la
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medida de la imagen en pantalla que proporciona el OCT, que representa 3 milimetros
corneales y tiene unas medidas de 22 centimetros de ancho y 15 centimetros de alto.
De este modo se realizé la medicidn tanto en el centro de la imagen como en ambos
extremos; esto seria a 1,5 milimetros a ambos lados del apex corneal real, y 11

centimetros en la pantalla.

Figura 6: Imagen de pantalla obtenida con Cirrus OCT sobre la que se realizan las mediciones manualmente (centro,

perincisional, contraincisional)

La técnica quirdrgica ha sido la misma para los 60 pacientes operados. Fue
realizada facoemulsificacion con el INFINITI® Vision System de la casa Alcon que utiliza
el sistema OZIL® de energia torsional. A todos ellos se les implantd una lente
intraocular ACRYSOF® de la casa Alcon en cdmara posterior y se sellaron las incisiones
quirdrgicas mediante hidratacion corneal. La cirugia no fue realizada por el mismo
cirujano y por tanto los parametros del facoemulsificador no han sido constantes en

todos los pacientes.

1. Disefo del estudio

Segun las recomendaciones de Bland y Altman, nuestras definiciones de
reproducibilidad y repetibilidad se han basado en las adoptadas por la British

Standards Institution y la Internacional Standards Organization. 11,12
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1.1. Repetibilidad Intraobservador

Indica el grado de acuerdo entre resultados mutuamente independientes del
estudio, obtenidos usando el mismo método, idénticos materiales, en el mismo
laboratorio, por el mismo operador, usando el mismo equipo y en un corto intervalo
de tiempo. En este estudio, se evalia la repetibilidad realizando el examinador

principal 5 medidas en el mismo aparato en un mismo paciente. 13,14

1.2. Reproducibilidad Interobservador

Indica el grado de acuerdo entre resultados mutuamente independientes del
estudio, obtenidos bajo el mismo método, pero por distintos examinadores. En
nuestro trabajo, esta evaluacidn se consigue mediante la toma de datos por parte de

dos observadores. *>1°

2. Evaluacion del espesor epitelial y estromal

Para la éptima obtencién de imagenes de segmento anterior con el Cirrus OCT,
se requeria una minima colaboracién por parte de los pacientes. Estos debian fijar
sobre un punto de fijacién presente en este aparato y debian parpadear tras cada

toma de cada imagen para favorecer una pelicula lagrimal homogénea.

La medida posterior de espesor epitelial y estromal en cada imagen se realizo
manualmente mediante cursores disponibles en el aparato en los 100 pacientes.
Ademas en los pacientes en seguimiento antes y después de la cirugia de catarata, se
realizé una medida en ambos extremos de la imagen obtenida, para evaluar el espesor
corneal no soélo en el dpex si no en la zona registrada que quedaria mas cerca de la

incision principal y la zona que quedaria mas lejos de la misma.

Dado que no es posible distinguir si la membrana de Bowman queda incluida o
no en el epitelio, ni se diferencia la membrana de Descemet, en las medidas nos
referiremos por un lado a cérnea y epitelio, y por otro lado considerando estroma

como un conjunto.
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3. Estudio estadistico

Los datos de este trabajo han sido analizados mediante el programa SPSS
version 15.0 para Windows. Hemos utilizado dos bases de datos para el andlisis, una
con 80 pacientes (no operados y operados hace 1 mes) y otra con 20 pacientes

(evaluados antes, a la semana y al mes de la cirugia).

3.1. Repetibilidad Intraobservador

Para evaluar la concordancia entre las medidas obtenidas por el observador
principal (observador 1) hemos calculado la media global y la Desviaciéon Standard
Intrasujeto (Sw) de cada una de las medias para las variables espesor corneal, epitelio y

estroma.

Por otro lado se calculd la Repetibilidad, definida como 2,77 x S,, y que se
expresa como un porcentaje, el Coeficiente de Repetibilidad (2,77 x S, / media (x100)).
También se ha calculado el Coeficiente de Correlacidn Intraclase (CCl) y el Coeficiente

de Variacion Intrasujeto (CVy).
El CCl expresa la proporcion de la variabilidad total atribuible a diferencias
entre individuos. Sus valores oscilan entre 0 y 1, siendo 1 el valor de maxima

concordancia.

3.2. Reproducibilidad Interobservador

En este caso se hizo un célculo de la media de las diferencias entre las medidas,
expresada como Mean-Diff, con un intervalo de confianza del 95%, la desviacién

estandar y la significacion estadistica de las diferencias (p<0,05).

Hemos utilizado el grafico de Bland y Altman para evaluar la concordancia entre
dos métodos de medida, en este caso entre los dos observadores. Se representa la
diferencia entre cada pareja de valores frente a la media cada pareja de valores.
Permite conocer si las diferencias entre los dos métodos son sistematicas o se deben al
azar. Se espera que la diferencia promedio sea de 0y que el 95% de las diferencias se
encuentren dentro de 1,96 desviaciones estandar de dicho promedio. Si no hay error

sistematico los puntos se distribuyen de forma aleatoria a un lado y otro de la recta
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correspondiente al valor O de la diferencia entre medidas (linea horizontal negra). La
linea roja representa la media de las diferencias y las lineas azules representan los
limites de concordancia superior e inferior (LOA), definidos como Media de la
Diferencia de las mediciones +1,96 DS. La diferencia entre ambos limites se denomina
Amplitud de los LOA.

En la muestra de 80 pacientes, 40 operados tras un mes y 40 no operados,
sobre la que hemos estudiado la reproducibilidad interobservador, hemos realizado el
test T de Student para muestras pareadas en caso de variables normales y el test de
Wilcoxon en el caso de variables no paramétricas,con el fin de detectar diferencias

sistematicas entre ambos observadores.

3.3. Variacion del espesor epitelial y estromal tras la cirugia de catarata

En cada serie se han analizado los siguientes estadisticos descriptivos: media,
intervalo de confianza para la media al 95% (limite inferior, limite superior), desviacion
tipica, minimo, maximo y rango. Para muestras no paramétricas hemos usado

mediana, percentiles 25y 75 y rango semi-intercuartil.

Realizamos las pruebas de normalidad a todas las series, condicién necesaria de
cumplimiento para el posterior analisis. Se realizaron las pruebas de Kolmogorov-
Smirnov (correccion de Lillierfors) y Saphiro-Wilk. Una vez asumida normalidad de las
variables se realizd la prueba de ANOVA para muestras relacionadas y un ajuste de

comparaciones multiples (Bonferroni).

V. RESULTADOS

En primer lugar se realizaron pruebas de normalidad (Kolmogorov-Smirnov y
Saphiro-Wilk) para las variables espesor corneal, estroma y epitelio en la muestra de
pacientes no operados y operados de un mes, encontrando que el epitelio no cumplia
criterios de normalidad. Posteriormente se realizé la prueba ANOVA de muestras
relacionadas para las variables espesor corneal y estroma de las medidas realizadas
por el observador nimero 1, sin encontrarse diferencias (tabla 1). Para la variable
epitelio se utilizé el test de Friedman-W de Kendal (tabla 2). En ambos casos no se

pudo rechazar la hipdtesis de igualdad en las medidas tomadas por el observador 1.
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Contrastes multivariados
HO:lgualdad de Medias Traza de Pillai Lambda de Wilks Traza de Hotelling Raiz mayor de Roy
ESPESOR CORNEAL 1,2,3,4,5 0,876 0,876 0,876 0,876
ESTROMA 1,2,3,4,5 0,750 0,750 0,750 0,750

Tabla 1: ANOVA para muestras relacionadas

Contrastes multivariados
HO:lgualdad de Medidas Prueba de Friedman Prueba W de Kendall

EPITELIO 1,2,3,4,5 0,448 0,448
Tabla 2: Test de Friedman

1. Repetibilidad Intraobservador

En la tabla 3 se muestran los valores de la media global, S,,, Repetibilidad y

Coeficiente de Repetibilidad, CV,, y el CCl, asumiendo normalidad en la variable

epitelio.
MEDIA Sw REPETIBILIDAD CVw CClI (95% IC)
(COEFICIENTE DE
REPETIBILIDAD)
ESPESOR CORNEAL 541,94 4,28 11,85(2,18%) 0,72% 0,997(0,996/ 0,998)
EPITELIO 52,46 2,29 6,34(12,08%) 4,37% 0,940(0,917/ 0,959)
ESTROMA 489,48 4,81 13,32(2,72%) 0,98% 0,996(0,994/ 0,997)

Tabla 3: Estudio Repetibilidad intraobservador

La repetibilidad para el epitelio en valores porcentuales resulté ser menor.

2. Reproducibilidad Interobservador

Para contrastar las medidas entre el observador 1 y 2 se realizé la prueba T de
Student para muestras relacionadas, enfrentando la primera medida del espesor
corneal y del estroma realizada por el observador 1 frente a la medida tomada por el
observador 2 (tabla 4). En el caso del epitelio se realizd6 una prueba no paramétrica
para muestras relacionadas, la prueba de rangos con signo de Wilcoxon (tabla 5). Los
resultados revelaron en ambos casos que no existian diferencias entre las medidas del

observador 1 frente al observador 2.

En la tabla 6 se presentan los valores de la Media de las diferencias, P de las

diferencias, LOA inferior y superior y amplitud de los LOAS.
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Prueba t para muestras relacionadas
HO:Igualdad de Medias Sig. (bilateral)
ESPESOR CORNEAL OBS1-OBS2 P=0,633
ESTROMA OBS1-OBS2 P=1

Tabla 4: T student para muestras relacionadas.

Wilcoxon
HO:lgualdad de Medidas Sig. asintét. (bilateral)
EPITELIO OBS1-OBS2 P=0,399
Tabla 5: Prueba de Wilcoxon
MEDIA DE LAS DESVIACION P DE LAS LOA INFERIOR LOA SUPERIOR AMPLITUD
DIFERENCIAS DIFERENCIAS (95% IC) (95% IC) LOA
(95% IC)

ESPESOR CORNEAL 0,3 5,6 0,633 -10,68 11,28 21,96
EPITELIO 0,3 3,32 1 -6,21 6,81 13,02
ESTROMA 0,0 6,71 0,399 -13,15 13,15 26,3

Tabla 6: Estudio Reproducibilidad interobservador

En el grafico 1 se presenta la reproducibilidad interobservador para la variable
espesor corneal, lo mismo que en los graficos 2 y 3 para las variables epitelio y estroma

(asumiendo normalidad en el caso del epitelio).
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Grafico 1: Reproducibilidad interobservador para espesor corneal.
Diff= diferencia de las medias (OBS1-OBS2)
Mmean= media de cada pareja de valores.
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Grafico 2: Reproducibilidad interobservador para la variable epitelio
Diff= diferencia de las medias (OBS1-OBS2).
Mmean= media de cada pareja de valores.
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Grafico 3: Reproducibilidad interobservador para la variable estroma
Diff= diferencia de las medias (OBS1-OBS2).

Mmean= media de cada pareja de valores.

Por ultimo, llevamos a cabo las mismas pruebas del analisis anterior, pero
diferenciando las dos poblaciones de 40 individuos en no operados y operados de 1
mes. Las pruebas de normalidad replican las conclusiones anteriores para ambos

grupos.

3. Variacidn del espesor epitelial y estromal tras cirugia de catarata

La variacién en la paquimetria epitelial y estromal tras la cirugia de cataratas
mediante facoemulsificacién se estudié en una muestra de 20 pacientes, 9 mujeres y
11 varones, con una media de edad de 72,20 + 8,794 afios, en un rango de 55 a 86

afos. De los 20 ojos analizados, 9 han sido ojos derechos y 11 ojos izquierdos.
Presentamos en la tabla 7 los valores de los estadisticos descriptivos para el

espesor corneal, epitelio y estroma medidos en la zona central, perincisional vy

contraincisional en los tres periodos de estudio. Dado que la variable epitelio corneal
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no cumple criterios de normalidad presentamos para la misma estadisticos
descriptivos distintos. Para contrastar la normalidad se realizé el test de Kolmogorov-
Smirnov y Saphiro-Wilk. Las variables referidas a epitelio no las consideramos
normales, aunque en algun caso no se rechazd la hipdtesis de normalidad, con poca
fuerza sin embargo (tabla 8). De este modo se unificé el posterior estudio, realizando

pruebas no paramétricas en esta variable y ANOVA en las variables normales.

IC para la media (95%) Percentiles
Limite | Limite Amplitud
. . . Semi-

Minimo | Maximo Media | Desv. tip. inferior superior Mediana | intercuartil 25 75
Espesor corneal previo 476 600 543,4 35,38 526,84 559,96 548 30 514 574
Espesor corneal 1 semana 496 644 573 39,23 554,64 591,36 578 34 537 605
Espesor corneal 1 mes 476 636 545,8 38,99 527,55 564,05 550 25,5 521 572
Espesor perincisional previo 476 604 556,2 35,58 539,55 572,85 562 30 532 592
Espesor perincisional 1 semana 520 664 590,8 41,97 571,16 610,44 592 35,5 553 624
Espesor perincisional 1 mes 492 624 560,6 37,78 542,92 578,28 560 26,5 538 591
Espesor contraincisional previo 488 612 554,1 35,01 537,71 570,49 552 25,25 524,5 | 575
Espesor contraincisional 1 semana 512 652 580,4 36,68 563,23 597,57 582 27 551 605
Espesor contraincisional 1 mes 488 656 556 41,75 536,46 575,54 562 21 529 571
Epitelio previo 48 64 57,2 4,87 54,92 59,48 56 4 52 60
Epitelio 1 semana 48 64 57,6 4,75 55,38 59,82 58 3,5 53 60
Epitelio 1 mes 48 60 52,7 3,85 50,9 54,5 52 3,75 48,5 56
Epitelio perincisional previo 48 72 58 5,73 55,32 60,68 56 5 53 63
Epitelio perincisional 1 semana 44 72 59,2 6,82 56,01 62,39 60 4 56 64
Epitelio perincisional 1 mes 44 64 53,1 5,45 50,55 55,65 52 3,75 48,5 56
Epitelio contraincisional previo 48 68 56,6 5,39 54,08 59,12 58 4 52 60
Epitelio contraincisional 1 semana 48 68 59,2 6,3 56,25 62,15 60 4 56 64
Epitelio contraincisional 1 mes 44 68 52,7 5,36 50,19 55,21 52 3,75 48,5 56
Estroma previo 424 548 486,2 34,71 469,95 502,45 490 26,5 458 511
Estroma 1semana 435 584 515,55 39,68 496,98 534,12 524 32,5 485 550
Estroma 1mes 428 576 493,1 37,33 475,63 510,57 498 23,5 469 516
Estroma perincisional previo 416 548 498,2 33,83 482,37 514,03 504 25 477 527
Estroma perincisional 1 semana 452 618 534,3 45,66 512,93 555,67 534 35,5 496 567
Estroma perincisional 1 mes 440 568 507,5 36,81 490,27 524,73 509 27,5 481 536
Estroma contraincisional previo 436 548 497,5 32,33 482,37 512,63 500 23,5 472 519
Estroma contraincisional 1 semana 456 592 521,3 36,98 503,99 538,61 522 23,5 496 543
Estroma contraincisional 1 mes 440 588 503,3 38,77 485,15 521,45 509 19,75 476,5 | 516

Tabla 7: Estadisticos descriptivos para las tres variables, en las tres zonas de medida, en los tres periodos de tiempo.
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Kolmogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk
Estadistico Gl Sig. Estadistico gl Sig.
espesor corneal previo 012 20| 200 0,968 | 20 0,7
espesor corneal 1 semana 011| 20| 200 0,977 | 20 0,89
espesor corneal 1 mes 0,09 | 20 ,200° 0,978 | 20 0,91
espesor perincisional previo 0143 | 20| 200 0,938 | 20 0,22
espesor perincisional 1 semana 0126 | 20| 200 0,966 | 20 0,67
espesor perincisional 1 mes 0,146 | 20| 200 0,955 | 20 0,45
espesor contraincisional previo 0,085 | 20 ,200° 0,985 | 20 0,98
espesor contraincisional 1 semana 0,089 | 20| 200 0,968 | 20| 0,71
espesor contraincisional 1 mes 0,151 | 20 ,200° 0,957 | 20 0,48
epitelio previo 0,167 | 20 0,15 0,912 | 20 0,07
epitelio 1 semana 0,193 | 20 0,05 0,914 | 20 0,08
epitelio 1 mes 0,222 | 20 0,01 0,886 | 20 0,02
epitelio perincisional previo 0,186 | 20 0,07 0,939 | 20 0,23
epitelio perincisional 1 semana 0,197 | 20 0,04 0,959 | 20 0,52
epitelio perincisional 1 mes 0,23 | 20 0,01 0,917 | 20 0,09
Epitelio contraincisional previo 0,236 | 20 0,01 0,904 | 20 0,05
Epitelio contraincisional 1 semana 0,177 | 20 0,1 0,927 | 20 0,14
Epitelio contraincisional 1 mes 0,202 | 20 0,03 0,913 | 20 0,07
estroma previo 0,096 | 20 ,200° 0,98 | 20 0,93
estroma 1semana 0,123 | 20 ,200* 0,971 | 20 0,78
estroma 1mes 0,12 | 20 ,200° 0,975 | 20 0,86
estroma perincisional previo 0121 | 20| 200 0,953 | 20 0,41
estroma perincisional 1 semana 0111 | 20| 200 0,978 | 20 0,9
estroma perincisional 1 mes 0123 | 20| 200 0,965 | 20 0,64
estroma contraincisional previo 0,085 | 20| 200 0,969 | 20 0,73
estroma contraincisional 1 semana 012| 20| ,200° 0974| 20| 0,83
estroma contraincisional 1 mes 0,172 | 20 0,13 0,953 | 20| 041

Tabla 8: Se rechaza la hipétesis de normalidad en la variable epitelio

Tras realizar la prueba ANOVA de un factor para muestras repetidas con las

variables espesor corneal y estroma, tomando el tiempo como factor, se rechazé la

hipdtesis de igualdad de las medias de las medidas en los tres periodos. En los graficos

4y 5 se observa el comportamiento del espesor corneal y estromal central antes de la

cirugia, una semana y un mes después de la misma. No se presentan los graficos del

area perincisional y contraincisional ya que el comportamiento es el mismo.

Posteriormente se llevd a cabo un ajuste de comparaciones multiples mediante

la prueba de Bonferroni, para detectar y localizar las diferencias entre las variables,

haciendo comparaciones dos a dos. Estos resultados se representan en la tabla 9.
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Gréfico 4: Media del espesor corneal (ESP) antes (1), a la semana (2) y al mes de la cirugia (3)
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Grafico 5: Media del espesor estromal (EST) antes (1), a la semana (2) y al mes de la cirugia (3)
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Comparaciones por pares Sig.

espesor corneal previo - espesor corneal 1semana 0,000
espesor corneal previo - espesor corneal 1mes 1,000
espesor corneal 1semana - espesor corneal 1mes 0,000
espesor perincisional previo - espesor perincisional 1semana 0,000
espesor perincisional previo - espesor perincisional 1mes 1,000
espesor perincisional 1semana - espesor perincisional 1mes 0,001
espesor contraincisional previo - espesor contraincisional 1semana 0,000
espesor contraincisional previo - espesor contraincisional 1mes 1,000
espesor contraincisional 1semana — espesor contraincisional 1mes 0,001
Estroma previo - estroma 1semana 0,000
Estroma previo - estroma 1mes 0,063
Estroma 1semana - estroma 1mes 0,000
Estroma perincisional previo — estroma perincisional 1semana 0,000
Estroma perincisional previo — estroma perincisional 1mes 0,552
Estroma perincisional 1semana - estroma perincisional 1mes 0,005
Estroma contraincisional previo - estroma contraincisional 1semana 0,000
Estroma contraincisional previo - estroma contraincisional 1mes 0,601
Estroma contraincisional 1semana - estroma contraincisional 1mes 0,005

Tabla 9: Ajuste para comparaciones multiples Bonferroni (factor tiempo)

Dado que no asumimos normalidad para la variable epitelio, se hicieron

contrastes no paramétricos de tres muestras relacionadas para comparar las tres

medidas (central, perincisional, contraincisional) en los tres periodos de tiempo

(previo, 1 semana, 1 mes); en concreto utilizamos los contrastes de Friedman y W de

Kendall y para localizar las diferencias posteriormente la prueba no paramétrica de dos

muestras relacionadas de Wilcoxon. En todos los casos se pudo rechazar la hipétesis

de igualdad (tablas 10y 11).

Contrastes multivariados

HO:Igualdad de Medias

Prueba de Friedman

Prueba W de Kendall

Central previo Central 1 semana Central 1 mes 0,007 0,007
Perincisional 1
Perincisional previo semana Perincisional 1 mes 0,002 0,002
Contraincisional Contraincisional 1 Contraincisional 1
previo semana mes 0,003 0,003

Tabla 10: Contraste no paramétrico en el que rechazamos hipétesis de igualdad
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Prueba de los rangos con signo de Wilcoxon Sig.

Epitelio precirugia — epitelio 1semana 0,753
Epitelio precirugia — epitelio Imes 0,005
Epitelio 1semana — epitelio 1mes 0,005
Epitelio perincisionalisional previo - epitelio perincisionalisional 1semana 0,688
Epitelio perincisionalisional previo — epitelio perincisionalisional 1mes 0,007
Epitelio perincisionalisional 1semana - epitelio perincisionalisional 1mes 0,011
Epitelio contraincisional previo - epitelio contraincisional 1semana 0,118
Epitelio contraincisional previo - epitelio contraincisional 1mes 0,010
Epitelio contraincisional 1semana - epitelio contraincisional 1mes 0,003

Tabla 11: Prueba de dos muestras relacionadas Wilcoxon
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Espesor corneal precirugia

Espesor corneal 1semana

Espesor perincisionalisional previo

Espesor perincisional 1semana

Espesor contraincisional previo

Espesor contraincisional 1semana

Epitelio precirugia

Epitelio 1semana

Epitelio perincisional previo

Epitelio perincisional 1semana

Epitelio contraincisional previo

Epitelio contraincisional 1semana

estroma precirugia

estroma 1lsemana

estroma perincisional previo

estroma perincisional 1semana

estroma contraincisional previo

estroma contraincisional 1semana
Tabla 12: Resumen de las diferencias encontradas

Un analisis complementario mediante ANOVA de muestras relacionadas y un
posterior ajuste de comparaciones multiples (Bonferroni) (tabla 13) fue llevado a cabo
en las variables espesor corneal y estroma, teniendo en cuenta el factor zona analizada

(central, perincisional, contraincisional) en vez del factor tiempo (previo, una semana,
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un mes) como en los anteriores andlisis. Para la variable epitelio se realizaron pruebas

no paramétricas (Friedman y W de Kendall).

espesor cornea central previo - espesor corneal perincisional previo 0,002
espesor corneal central previo - espesor corneal contraincisional previo 0,010
espesor corneal perincisional previo - espesor corneal contraincisional previo 1,000
espesor corneal centrall semana - espesor corneal perincisional 1 semana 0,000
espesor corneal central 1 semana - espesor corneal contraincisional 1 semana 0,199
espesor corneal perincisional 1 semana - espesor corneal contraincisional 1 semana 0,278
espesor corneal centrall mes - espesor corneal perincisional 1 mes 0,018
espesor corneal central 1 mes - espesor corneal contraincisional 1 mes 0,065
espesor corneal perincisional 1 mes- espesor corneal contraincisional 1 mes 0,809
estroma central previo - estromal perincisional previo 0,006
estroma central previo - estroma contraincisional previo 0,010
estroma perincisional previo — estroma contraincisional previo 1,000
estroma centrall semana - estroma perincisional 1 semana 0,003
estroma central 1 semana - estroma contraincisional 1 semana 0,574
estroma perincisional 1 semana - estroma contraincisional 1 semana 0,256
estroma centrall mes - estroma perincisional 1 mes 0,021
estroma central 1 mes - estroma contraincisional 1 mes 0,060
estroma perincisional 1 mes- estroma contraincisional 1 mes 0,968

Tabla 13: Ajuste para comparaciones multiples Bonferroni (factor zona de medida del espesor corneal)

VI. DISCUSION:

La cirugia de catarata mediante facoemulsificacion del cristalino es la que con
mas frecuencia se realiza en nuestro entorno. Su objetivo en la mayoria de la
poblacién es la eliminacidn de un cristalino no transparente para ser sustituido por una
lente intraocular. Sin embargo también se realiza cirugia sobre cristalino transparente
con fines refractivos, de ahi la gran importancia de conocer con mucha precisién la

cirugia y sus efectos secundarios y/o complicaciones.

Las mejoras técnicas introducidas en esta cirugia implican un menor ndmero de
complicaciones, o al menos la disminucidn de su magnitud, como en el caso del edema

corneal.

Sabemos que el OCT de segmento anterior es un buen instrumento de medida
del espesor corneal. ” Sabemos que el Cirrus-OCT tiene una muy buena repetibilidad
intraobservador y una muy buena reproducibilidad interobservador cuando hablamos

de medida del espesor corneal central. ° De lo que no tenemos constancia es de las
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cualidades de este instrumento a la hora de analizar con mas detalle las distintas
estructuras corneales en una situacién concreta como es la cirugia de la catarata
mediante facoemulsificacion del cristalino, y es lo que nos ha movido a realizar este

estudio.

Para saber si el Cirrus-OCT era un instrumento apto para analizar el epitelio y
estroma corneales, podiamos basarnos en los buenos resultados encontrados en la
bibliografia para la evaluacion del espesor corneal en su totalidad y aplicarlos al
estudio del epitelio y estroma corneales. Sin embargo, para dar mas peso y rigor
cientifico al trabajo nos parecia de sumo interés utilizar el método de Bland y Altman
para comparar las diferencias entre las medias de las medidas tomadas por dos
observadores distintos en un mismo aparato. Utilizamos una muestra de 80 pacientes,

40 no operados y 40 operados hace un mes.

En primer lugar necesitdbamos conocer en qué grado los resultados para las
medidas de un mismo sujeto resultaban fiables, estudiando la variacién en las medidas
repetidas. Tras un primer analisis para contrastar la normalidad de las variables
estudiadas por el observador principal (1), encontramos el primer inconveniente: la
variable epitelio no cumplia criterios de normalidad. Para poder realizar varias
comparaciones a la vez recurrimos a ANOVA de medidas repetidas en el caso de las
variables espesor corneal y estroma, y pruebas no paramétricas para la variable
epitelio. No se observaron diferencias en las medias de las cinco medidas del
observador 1 6 principal. Posteriormente determinamos la repetibilidad para estas tres
variables y el Coeficiente de Correlacién Intraclase (CCl), que analiza la concordancia
entre las observaciones. Utilizamos el CCl y no el Coeficiente de Correlacién de
Pearson ya que precisamente no habla de concordancia, que no es asumible en caso

.7z s . s, 1
de una muy buena correlacién. Ademas tampoco detecta errores sistematicos.

La repetibilidad para la variable espesor corneal fue 11,85, para el epitelio 6,34
y para el estroma 13,32, por tanto podemos decir que en un 95% de los casos la
variacion entre mediciones del mismo sujeto serd menor que estos valores
presentados. El CCl obtenido para la variable espesor corneal fue 0,997, 0,940 para la
variable epitelio y 0,996 para la variable estroma. Se puede deducir por tanto que
existe una excelente repetibilidad con un ICC muy préximo a 1. Los Coeficientes de

Variacion Intrasujeto CVy resultaron muy buenos para las variables espesor corneal y
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estroma (0,72% y 0,98% respectivamente). El CV\, para la variable epitelio no resulto
tan favorecido (4,37%).

Para concretar nuestro segundo objetivo, determinar la reproducibilidad del
analisis entre dos sujetos, nos basamos en el método de Bland y Altman para comparar
las diferencias al medir entre los dos observadores. Para ello calculamos las medias de
las medidas de cada uno de ellos y los limites de concordancia (LOA). Se comparé la
primera medida del observador 1 con la Unica medida del observador 2, no
encontrando diferencias estadisticamente significativas para ninguna de las tres
variables (espesor corneal, estroma y epitelio). Asumimos normalidad en la variable
epitelio para realizar el grafico de Bland y Altman. Encontramos que la mayoria de los
valores de las diferencias se encuentran en torno a la media, distribuidos en forma de
nube dispersa dentro del intervalo de los LOA y sin presentar una correlacion lineal, lo
que nos lleva a pensar que nos encontramos ante un buen andlisis. El valor p de las
diferencias fue mayor de 0,05 en todos los casos, por lo que decimos que no

encontramos diferencias entre ambos observadores.

Realizamos también comparaciones entre la media de las medidas del
observador 1 y la medida del observador 2 y estratificamos el analisis en funcion del

grupo operado de un mes/ no operado.

Para resumir, queremos recalcar que los analisis realizados nos dicen que no
hay diferencia en las medias de las cinco medidas del observador 1 para las tres
variables estudiadas, ni entre la media del observador 1 y el observador 2 para la
variable epitelio, pero si que hay diferencias en las medidas en el grupo de los no
operados para la media de las 5 mediciones del observador 1 y la medicidon del
observador 2 para las variables cérnea y estroma. Al profundizar en el sentido de la
diferencia, observando las 40 diferencias, podemos decir que el observador 1 hace las

mediciones de estas dos capas con un valor superior a las que lo hace el observador 2.

La falta de cumplimiento de la normalidad en la variable epitelio la justificamos
por la resolucion que tiene el Cirrus OCT de 4 micras. Esto, cuando medimos espesor
corneal o estroma, no altera los resultados dado que sus medidas se encuentran entre
las 400 y 600 micras, sin embargo en el epitelio, cuya media es de unas 50-60 micras, la
diferencia de 4 micras entre una medida y otra nos alteraria los resultados. A pesar de

todo, los resultados de repetibilidad y reproducibilidad son aceptables, de modo que

24|Pagina



Variacion de la paquimetria epitelial y estromal en el postoperatorio de la cirugia de la catarata mediante facoemulsificacion

seguimos adelante en el analisis de la variacidn epitelial y estromal tras la cirugia de

catarata mediante facoemulsificacion del cristalino.

Teniendo en cuenta el factor tiempo (antes, una semana y un mes tras la

cirugia), observamos que:

1. El espesor corneal y el espesor estromal central, contraincisional vy

perincisional, son diferentes tras una semana de la cirugia con respecto al valor

previo y al valor al mes de la intervencion.

2. El contraste de la diferencia entre el espesor estromal previo a la cirugia y al

mes de la misma tiene un p valor de 0,063, es decir, no podemos rechazar

igualdad por muy poco.

3. Podemos decir que el espesor corneal y el espesor estromal al mes de la cirugia

vuelven a los valores previos al momento de la cirugia.

4. A la vista de los resultados para la variable epitelio vemos que el espesor

epitelial al mes de la cirugia tanto a nivel central como perincisional y

contraincisional es diferente con respecto al espesor previo a la cirugia y a la

misma.

Teniendo en cuenta el factor area analizada (central, perincisional y

contraincisional) observamos que:

1. Lacdrnea en su totalidad y el estroma tienen el mismo comportamiento:

Antes de la cirugia, el espesor corneal y estromal central presentan
diferencias con respecto al area perincisional y contraincisional, siendo

estas dos ultimas practicamente iguales (p=1,0).

A la semana y al mes de la cirugia el espesor corneal y estromal del drea
perincisional presentan diferencias con respecto a la zona central (p=
0,0; p= 0,003 a la semana; p= 0,018; p= 0,021 al mes),y sin embargo las
diferencias no son significativas entre el centro y la zona
contraincisional (p=0,199; p= 0,574 a la semana; p= 0,065 ;p= 0,06 al

mes), aunque con una p muy débil al mes. El mayor aumento del
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espesor corneal y estromal se da, seglin lo esperado, en la zona

perincisional.

2. El epitelio muestra un comportamiento homogéneo en las tres zonas de
medida, sin encontrar diferencias entre las distintas areas segin el momento

estudiado.

Estos resultados entran dentro de lo esperado, dado que la zona que nosostros
llamamos perincisional va a ser la mas susceptible al dafio durante la cirugia. Estas
alteraciones pueden venir dadas por traumatismo directo o inadvertido sobre el
endotelio con los distintos instrumentos durante la cirugia, afectaciéon directa del
endotelio por la energia utilizada durante la facoemulsificacion del cristalino,
generacién de radicales libres de oxigeno durante la cirugia o efectos bioquimicos y

mecanicos derivados de la solucién de irrigacién utilizada.

La resolucion del cuadro de edema corneal en la mayoria de los pacientes al
mes de la cirugia es casi constante, momento en el que somos capaces de graduar al

paciente y es dado de alta de su proceso.

Hemos encontrado dificultades a la hora de realizar el estudio, una de ellas
viene dada por la edad de los pacientes sometidos al estudio, dado que la cirugia de
catarata se realiza en pacientes mayores, y su colaboracién en muchos casos no es la
deseada. La realizacidn de la prueba requiere una fijaciéon por parte del paciente, que a

veces esta cansado o no entiende lo que se le pide que haga.

Por un lado, nos parece una limitacién a tener en cuenta el hecho de que la
resolucién del OCT Cirrus sea de 4 micras a la hora de realizar la medicion. Esto hace
gue en la medida del epitelio la variabilidad de los resultados sea tan caracteristica.
Por otro lado, la medicion manual de una estructura tan fina como el epitelio siempre

va a ser mas susceptible de error.
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VIl. CONCLUSIONES

El Cirrus-OCT presenta una repetibilidad excelente en la medida del espesor
epitelial y estromal y una buena reproducibilidad interobservador, lo que le hace un

instrumento adecuado para la evaluacion de estas estructuras.

La resolucién del Cirrus OCT para la medida de estructuras de segmento anterior
se halla limitada por la resoluciéon maxima de 4 micras, que relativizado al grosor
habitual del epitelio (50-60 micras) influye en una forzosa mayor variabilidad

porcentual de las medidas.

El aumento del espesor corneal, epitelial y estromal sigue un patrén en el que se
detectan valores maximos a la semana del postoperatorio tendiendo a encontrarse

con los valores preoperatorios al mes.

Segln la zona estudiada, el mayor aumento del espesor tanto corneal como
estromal, se verifica en la zona perincisional cuando se compara con la

contraincisional.

El epitelio muestra un comportamiento singular, presentando diferencias en su
espesor al mes de la cirugia y no a la semana como el estroma, y no mostrando

cambios, como el estroma, en funcién de la zona y el momento del analisis.

Las variaciones a nivel estromal estdn justificadas por las alteraciones
bioquimicas y mecanicas que tienen lugar en la cirugia de la catarata mediante
facoemulsificacion del cristalino. El hecho de que estas cirugias de estos pacientes en
concreto no hayan sido cirugias complicadas, implica que el edema corneal se ha
resuelto en el tiempo previsto y no ha afectado al epitelio. Seria interesante estudiar el
comportamiento del epitelio bien en cirugias complicadas o en otro tipo de cirugia
ocular. El Cirrus OCT se perfila como un instrumento valido en posteriores desarrollos

de esta linea de investigacion.
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