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CAPITULO |

1. RESUMEN

Gerardo Esteban Cepeda Ortegon Fecha de Obtencion de Grado:
Febrero, 2018
Universidad Auténoma de Nuevo Leén

Facultad de Medicina

Titulo del Estudio: Deteccidén temprana de ojo seco con nuevas estrategias
diagnosticas en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 antes y después de
facoemulsificacién de catarata.

NUmero de paginas: 53 Candidato para el grado de
Especialidad en Oftalmologia

Area de Estudio: Ciencias de la Salud

¢ Propésito, Objetivo y Método del Estudio:

Estudio prospectivo, longitudinal, comparativo, no ciego de prueba diagndstica
en el cual se evaluaron a pacientes con diagnostico de Diabetes Mellitus (DM)
tipo 2 con Retinopatia Diabética (RPD) No Proliferativa (NP) leve o moderada y
catarata asociada que fueron intervenidos de cirugia de facoemulsificacion. Se
utilizaron pruebas diagndésticas tradicionales y nuevas antes y después de la
cirugia para evaluar presencia, aparicion o empeoramiento del sindrome de ojo
seco.

e Resultados:
Se ingresaron un total de 17 ojos de 17 pacientes, la edad promedio de la
poblacion estudiada fue de 69.05 afos, fueron 4 (23.5%) hombres y 13 (76.5%)
mujeres. El tiempo promedio de evolucion con el diagnédstico de diabetes mellitus
tipo 2 fue de 17.88 afos. Ningun paciente tenia diagnostico previo de ojo seco y
solamente 4 pacientes (23.5%) utilizaban lubricante ocular. Hubo un cambio
significativo en la agudeza visual sin correccion (P = 0.000) y con correccion (P
= 0.000) posterior a la cirugia de catarata. De los cuestionarios aplicados,
solamente el OSDI (P = 0.001) y SPEED Il (P = 0.017) mostraron un cambio
significativo posterior a la cirugia. El Tiempo de Ruptura Lagrimal (TRL)
promedio antes y después fue de 6.76 + 2.70 y de 7.58 + 4.22 respectivamente.
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Por medio de las tinciones Oxford y NEI-CLEK la mayoria de los pacientes
fueron clasificados como casos de 0jo seco leve en ambas evaluaciones; 82.4%
y 94.1% respectivamente en la evaluaciéon pre-operatoria; 76.5% y 70.6%
respectivamente en la evaluacion post-operatoria. Por medio de la prueba
Schirmer |, el 5.9% de la poblacién en la etapa pre-operatoria 'y 29.4% en la post-
operatoria fueron diagnosticados con ojo seco. De las pruebas diagnédsticas
tanto tradicionales como nuevas, solo la prueba de Schirmer | mostro un cambio
significativo posterior a la cirugia (P = 0.038). La medicion de la osmolaridad
lagrimal sali6 elevada en un 23.6% en la evaluacion pre-operatoria y en 29.4%
en la post-operatoria. De las caracteristicas clinicas, solo aquellas relacionadas
directamente con la intervencion quirdrgica mostraron un cambio significativo
posterior a la cirugia. Se encontré una correlacion entre las pruebas de Schirmer
I'y ll, osmolaridad y TRL, entre otras.

Conclusiones y Contribuciones:

En conclusion, nuestros resultados mostraron que la enfermedad por ojo seco
se encuentra presente en la gran mayoria de la poblacion afectada por diabetes
mellitus tipo 2, sin embargo, no cuentan con diagnostico o tratamiento previo, lo
que hace de gran importancia una valoracién minuciosa de la superficie ocular
en esta poblacién vulnerable, sobre todo, antes de ser sometidos a cualquier
procedimiento quirdrgico oftalmolégico.

La facoemulsificacién de catarata no mostro ser un evento que alterara la
superficie ocular de manera significativa.

Con la contribucién de los resultados obtenidos en nuestro proyecto se lograron
realizar 3 carteles que fueron presentados en un congreso nacional. Ademas,
este estudio marco la pauta para la realizacion de futuros proyectos en la linea
de investigacidn sobre 0jo seco en poblaciones vulnerables.

Dr. med. Jesus Hernan Gonzalez Cortés
Profesor del Departamento de Oftalmologia
Hospital Universitario “Dr. José E. GonzalezZ’

Facultad de Medicina, U.A.N.L.
Director de Tesis



CAPITULO I

2. INTRODUCCION

La enfermedad por ojo seco es actualmente una de las patologias oftalmoldgicas
mas comunes. Se acompafa de un aumento de la osmolaridad de la pelicula

lagrimal e inflamacién de la superficie ocular.

El reporte publicado por la TFOS DEWS en el 2017 define a la enfermedad por ojo
seco como una enfermedad multifactorial de la lagrima y la superficie ocular
caracterizada por una pérdida de la homeostasis de la pelicula lagrimal,
acompafiada de sintomas oculares, en la cual la inestabilidad de la pelicula lagrimal
e hiperosmolaridad, dafio e inflamacion de la superficie ocular, y anormalidades

neurosensitivas juegan un papel etiologico (1).

La prevalencia de la enfermedad por ojo seco con y sin sintomas varia del 5% al
50%. La prevalencia basandose solamente en signos es incluso aun mas variable
llegando a ser de hasta 75% en ciertas poblaciones (2).

La prevalencia en pacientes diabéticos varia de 27.7% hasta un 54.3% (3,4).

La homeostasis de la pelicula lagrimal esta regulada para mantener a la
osmolaridad lagrimal dentro de limites normales en todo momento. Esto se logra de
manera refleja por la unidad lagrimal funcional que esta formada por la superficie

ocular (cornea y conjuntiva), sus apéndices secretorios (glandulas lagrimales
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principales y accesorias, glandulas de Meibomio), los parpados y la innervacién que

los conecta (5).

La enfermedad por ojo seco se clasifica principalmente en dos categorias:

evaporativa y por deficiencia acuosa (1).

La Disfuncion de glandulas de Meibomio (DGM) y Sjogren siguen siendo las
principales causas de enfermedad por ojo seco evaporativa y por deficiencia
acuosa, sin embargo, existen un gran numero de formas hibridas.

El mecanismo central y caracteristica principal de la enfermedad por ojo seco es la
hiperosmolaridad de la lagrima, dafia a la superficie ocular por accion directa e

iniciando una respuesta inflamatoria (6).

Los sintomas de ojo seco comunmente marcan la presencia de la enfermedad.
Estos pueden ser sensaciéon de cuerpo extrafo, ardor, sensacion punzante, prurito,
resequedad, parpados pesados, hiperemia conjuntival, fotofobia o fatiga ocular. La
vision borrosa fluctuante es otro de los sintomas caracteristicos de la enfermedad
por ojo seco. Todos estos sintomas pueden afectar de manera significativa la
calidad de vida de los pacientes. Los sintomas reportados por los pacientes
muestran patrones caracteristicos. Suelen ser exacerbados por ciertas actividades

o condiciones ambientales (7).



El termino Diabetes Mellitus conforma a un grupo de enfermedades metabdlicas
caracterizadas por hiperglicemia resultado de defectos en la secrecién de insulina,
accién de insulina o ambos.

La hiperglicemia crénica de la diabetes esta asociada con dafio a largo plazo,
disfuncion y falla de multiples 6rganos, especialmente los ojos, riflones, corazon y

vasos sanguineos (8).

Tiene una prevalencia mundial del 8.5% en la poblacién mayor de 18 afos. Se
estima que un aproximado de 422 millones de personas mayores de edad viven

actualmente con DM (9).

La DM tipo 2 comprende un 90% a 95% de la totalidad de los pacientes con DM.

Comprende la segunda causa de mortalidad en México y es la tercera causa de

mortalidad en Nuevo Ledn (10).

Estudios poblacionales en los Estados Unidos realizados entre los anos 2005 —
2008 estiman que un aproximado de 4.2 millones de personas mayores de 40 afos,
viven con retinopatia diabética, de los cuales 650,000 tienen un grado de retinopatia
que amenaza la vision.

Se estima que la prevalencia de la Diabetes Mellitus continuara aumentando, asi

como la deteccion en estadios mas tempranos de la retinopatia (11).



2.1 ANTECEDENTES

La definicion actual de ojo seco emitida por la TFOS DEWS define a la enfermedad
por ojo seco como una entidad en la cual una serie de factores juegan un papel
etioldgico, entre estos se encuentran la inestabilidad de la pelicula lagrimal, la
hiperosmolaridad, inflamacion de la superficie ocular y anormalidades

neurosensitivas (1).

Las cataratas y la retinopatia diabética son complicaciones oculares ampliamente
reconocidas de la diabetes. Recientemente, problemas que afectan la superficie

ocular, en especial el ojo seco, han sido reportadas (4).

Los pacientes afectados por diabetes mellitus sufren alteraciones a nivel de la
superficie ocular y a nivel neurosensitivo lo que los vuelve una poblacién vulnerable

para el desarrollo de ojo seco.

Trabajos recientes han demostrado que la disminucién en la densidad de

innervacion corneal es progresiva en pacientes diabéticos (12).

Estos cambios morfoldgicos resultan en cambios funcionales tales como la perdida
de la sensibilidad corneal (13,14), lo que puede contribuir en gran manera al

desarrollo de epiteliopatia superficial punteada, ojo seco y pobre cicatrizacion.



En su estudio, P. Cousen et al., la prueba de Schirmer mostro un valor
significativamente menor comparado con el grupo control, siendo el valor promedio
de 898 mm y 14.16 mm respectivamente, asi sensibilidad corneal

significativamente menor comparado con el grupo control (13).

En el estudio realizado por M. Dogru et al., un 54.5% de los pacientes diabéticos
mostro tener una sensibilidad corneal disminuida, también mostraron menor
sensibilidad comparado con el grupo control. La sensibilidad corneal fue
significativamente menor en pacientes con neuropatia diabética y en aquellos con
un pobre control. La sensibilidad corneal no se relacioné con el tiempo de evolucion
ni con la retinopatia. El Tiempo de Ruptura Lagrimal (TRL) promedio fue menor que
en el grupo control. Un 69.3% de los pacientes diabéticos tuvo un TRL menor de
10, mientras que ningun paciente del grupo control mostro niveles bajos de TRL.

El TRL fue significativamente menor en pacientes con neuropatia diabética y
sensibilidad corneal disminuida. Aquellos pacientes con un pobre control también
mostraron menor TRL. El TRL no se relaciond con el tiempo de evolucion de la

diabetes ni con la retinopatia (14).

L. Najafi et al., midieron la osmolaridad lagrimal utilizando el sistema TearLab® (San
Diego, CA, EUA) y encontraron una osmolaridad lagrimal promedio de 301.97 *
13.52 mOsml/L, lo que represento una prevalencia del 27.7% de ojo seco en la
poblacién estudiada, ademas reportan una correlacién significativa entre la
enfermedad por o0jo seco y la retinopatia diabética (3). En otro estudio realizado por

Manaviat M. et al., encontraron una relacién significativa entre los afnos de evolucién
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de la DMy la frecuencia de ojo seco, ademas, encontraron que la enfermedad por

0jo seco era significativamente mayo en pacientes con RPD (4).

La evaluacion de la osmolaridad lagrimal ha mostrado ser de gran ayuda en el
diagnostico de la enfermedad por ojo seco, debido a que cambios en la osmolaridad

lagrimal reflejan alteracion a nivel de la pelicula lagrimal (15-20).

En un estudio reciente realizado por Jacobi C. et. al., en el cual utilizaron impedancia
eléctrica para la medicion de la osmolaridad lagrimal, se demostré6 que la
enfermedad por ojo seco podia ser diagnosticada con una sensibilidad de 87% y
especificidad de 81% cuando se utilizaba el valor de 316 mOsm/L como corte para
el diagndstico (19).

En otro estudio, Michael A. Lemp et. al., encontraron que la osmolaridad lagrimal
utilizando el TearLab® (San Diego, CA, EUA) tenia una sensibilidad del 72.8% y una
especificidad del 92.0% cuando se usaba el valor de 312 mOsm/L como corte
diagnostico. En este mismo estudio se demostréo que las tinciones corneales,
conjuntivales y la estadificacion de alteraciones en las glandulas de Meibomio,
carecian de sensibilidad; y que las pruebas de TRL y Schirmer carecian de
especificidad, con lo cual demostraron la superioridad diagnostica de la medicion de
osmolaridad lagrimal sobre otras pruebas utilizadas para la evaluacion de la

enfermedad por ojo seco (20).

En el estudio realizado por N. Fuerst et. al., en el cual se evalud la relacién entre la

osmolaridad lagrimal medida por TearLab® (San Diego, CA, EUA), vy los sintomas
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de ojo seco evaluados con el test OSDI en pacientes con diabetes, encontraron que
la edad, raza, uso de lagrimas artificiales, afios con diabetes y la hemoglobina
glicosilada no mostraron una asociacion significativa con la osmolaridad lagrimal,
ademas encontraron que un mayor tiempo de evolucion de diabetes y una
osmolaridad lagrimal elevada se asociaban con menores puntajes en el test OSDI

(21).

Un estudio reciente realizado en Espafia por Ana Gonzalez-Mesa et. al., en el cual
se analizaron los cambios en la osmolaridad lagrimal y OSDI en pacientes después
de la cirugia de catarata, encontraron que la osmolaridad lagrimal no cambia de
manera significativa después de ser sometido a cirugia de catarata. El puntaje OSDI
mejoro significativamente en las evaluaciones post operatorias. Ademas, el puntaje
OSDI fue menor en pacientes con hiperosmolaridad lagrimal en las evaluaciones
preoperatorias y al 3°" mes post operatorio comparado con aquellos pacientes con

una osmolaridad lagrimal normal (22).



2.2 JUSTIFICACION

La enfermedad por ojo seco y la Diabetes Mellitus tipo 2 son dos patologias con una
alta prevalencia en nuestra poblacion, ambas con un gran impacto tanto a nivel

econdmico como en la calidad de vida.

El impacto de las enfermedades de la superficie ocular es poco comprendido en los
pacientes diabéticos, a pesar de que se estima que un 70% de los pacientes con
Diabetes Mellitus desarrollan queratopatia diabética, esto se debe en parte a la gran

variedad de presentacion que incluye a la enfermedad por ojo seco (23).

Los pacientes diabéticos sufren multiples alteraciones en la superficie ocular por lo

qgue son una poblacion con alto riesgo de desarrollar enfermedad por ojo seco.

En la poblacion con DM el desarrollo de cataratas tiende a ser mayor que en la

poblacion general, por lo que un gran numero de estos pacientes son sometidos a

cirugia de facoemulsificacion (24).
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2.3 ORIGINALIDAD

Este estudio evalua la prevalencia de enfermedad en ojo seco en pacientes con

diagnodstico de Diabetes Mellitus tipo 2 en la poblacién mexicana.

Se utilizan nuevas estrategias diagnosticas como la medicion de la osmolaridad y la
metaloproteinasa-9 (MMP-9), como potenciales adyuvantes para un diagndstico
temprano de la enfermedad por ojo seco, ademas se evaluara la sensibilidad
corneal por medio de la estesiometria en todos los pacientes lo que pudiera detectar

casos de queratopatia diabética y relacionarla con severidad de ojo seco.

Se estudia la relacion existente entre la retinopatia diabética y la severidad de ojo

SecCo.

No existen estudios en los cuales se haya evaluado el TRL y menisco lagrimal por
medio del equipo Keratograph® (Oculus, Alemania) o medicion del menisco lagrimal

con el equipo CIRRUS HD-OCT® (Zeiss, Alemania) en pacientes diabéticos.

Utilizamos una bateria de cuestionarios para evaluar el impacto en la calidad de

vida y la severidad de la enfermedad por ojo seco en todos los pacientes.

No hay estudios previos que hayan estudiado el impacto de la cirugia de

facoemulsificacion de catarata sobre la superficie ocular en pacientes diabéticos.

11



CAPITULO Il

3. HIPOTESIS

Las nuevas estrategias diagnosticas si son superiores a las estrategias tradicionales
para realizar la deteccion temprana de la enfermedad por ojo seco e identificacion
de alteraciones estructurales, inflamatorias y funcionales de ojo seco en pacientes
con Diabetes Mellitus tipo 2 con Retinopatia Diabética No Proliferativa leve o

moderada.

La Diabetes Mellitus tipo 2 y la presencia de Retinopatia Diabética aumentan la

prevalencia de la enfermedad por ojo seco.

12



CAPITULO IV

4. OBJETIVOS

Objetivo general

e Determinar cual estrategia diagndstica es la mas adecuada para la deteccion
temprana de ojo seco, especificando si las nuevas estrategias diagnosticas:
Keratograph® (Oculus, Alemania), osmolaridad por TearLab® (San Diego, CA,
EUA), MMP-9 por InlammaDry® (Quidel Corp., San Diego, CA, EUA) son
equivalentes, complementarias o0 superiores a las estrategia tradicionales
(tinciones corneales y conjuntivales, pruebas de Schirmer | y Il y encuestas para
valorar la calidad de vida) para realizar la deteccidon temprana e identificacion
de alteraciones estructurales, inflamatorias y funcionales de ojo seco en
pacientes con diagndstico de Diabetes Mellitus Tipo 2 con RPD No Proliferativa.

e Establecer la relacién entre DM tipo 2 y RPD No Proliferativa con la prevalencia

de ojo seco.
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Objetivos especificos

e Conocer las prevalencias de ojo seco en pacientes con DM tipo 2 con RPD No
Proliferativa, utilizando estrategias diagndsticas nuevas y tradicionales.

e Conocer las caracteristicas de presentacién (alteraciones estructurales,
inflamatorias y funcionales), la severidad y el tipo de ojo seco (evaporativo, por
deficiencia de volumen lagrimal y mixto) con RPD No proliferativa utilizando
estrategias diagnosticas nuevas y tradicionales.

e Establecer si existe o no correlacion entre las distintas estrategias diagndsticas
nuevas y tradicionales evaluadas.

e Obtener una muestra de lagrima para almacenaje en nuestro biobanco de
lagrima para futuro analisis protedmico lagrimal y asi conocer el perfil protedmico
lagrimal de pacientes con ojo seco.

e Obtener prevalencia de ojo seco por cada prueba diagnéstica y buscar

correlacion.

14



CAPIiTULO V

5. MATERIAL Y METODOS

A.- Diseio metodolégico del estudio

Estudio prospectivo, longitudinal, comparativo, no ciego, de prueba diagndstica.

B.- Tipo de estudio

Serie de casos.

C.- Poblacion de estudio

Pacientes de la consulta externa del departamento de Oftalmologia del Hospital

Universitario “José Eleuterio Gonzalez”

D.- Criterios de inclusion y exclusiéon

Criterios de Inclusion

e Diabetes Mellitus Tipo 2.

e Mayores de 18 afnos.

e Catarata y en espera de cirugia de catarata.
e Ambos sexos.

e Retinopatia Diabética (RPD) No Proliferativa Leve o Moderada

Criterios de exclusioén

Criterios Generales de exclusion
¢ Antecedente de condiciones inflamatorias de la superficie ocular.

e Uso de Lente de Contacto.

15



e Cirugia refractiva ocular.

e Alergia ocular.

Diabéticos CON RPD No Proliferativa Leve/Moderada

e Diabetes Mellitus distinta a el tipo 2.
e RDP No proliferativa Severa.

e RPD Proliferativa.

e Glaucoma.

e Uso de medicamentos para glaucoma.

E.- Descripcion del diseio

Se evaluaron a los pacientes que acudieron a la consulta externa del departamento
de Oftalmologia del Hospital Universitario “José Eleuterio Gonzalez” que tuvieran
diagndstico de retinopatia diabética no proliferativa leve o moderada y ademas
tuvieran catarata en uno o ambos ojos.

El dia de su visita pre-operatoria se les menciono la existencia del estudio y de estar
interesados en participar se les citaba algun otro dia para su evaluacion de ojo seco.
En la visita para la evaluacién se explico a detalle en lo que consistia el estudio y
se le pidio6 al paciente y a dos testigos que leyeran y firmaran el consentimiento
informado donde autorizaban su participacion. En esta visita antes de cualquier
manipulacion de la superficie ocular se midié la osmolaridad lagrimal con el equipo
TearLab® (San Diego, CA, EUA) y la presencia de MMP-9 con la tirilla de
InlammaDry® (Quidel Corp., San Diego, CA, EUA) Se aplicaron una bateria de

cuestionarios sobre la calidad de vida y ojo seco (OSDI, NEI-VFQ 25, DEQ 5,
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CATQUEST, SPEED Il y SANDE). Se evaluo la altura del menisco lagrimal, NIKBUT
y meibografia con el equipo Kertograph® y la altura del menisco lagrimal con
CIRRUS HD-OCT®. Se llevo a cabo una historia clinica oftalmologica completa, se
midié agudeza visual sin correccion, agudeza visual con agujero estenopéico,
agudeza visual con correccion, ademas se realizé exploracion en la lampara de
hendidura del borde palpebral, cornea, conjuntiva, segmento anterior, calidad del
meibum, asi como revision de la retina bajo midriasis farmacolégica con
tropicamida-fenilefrina (T-P®, Sophia®) con lupa de 90 dioptrias.

Se midié la produccidn refleja de lagrima con la prueba de Schirmer | sin anestesia
topica con ayuda de la tirilla TearFlo®, la tirilla humedecida de lagrima se utilizd
como una muestra de lagrima y se almaceno para su posterior analisis formando un
biobanco de lagrimas. Inmediatamente después se midié el tiempo de ruptura
lagrimal con ayuda de la tincién con fluoresceina de la tirilla BioGlo®. Posteriormente
se realizd la tincion corneal con la tirilla BioGlo®y se evaluo en base a las escalas
Oxford y NEI-CLEK; se evalud la tincidon corneal con fluoresceina con la tirilla
BioGlo® y conjuntival con verde de lisamina con la tirilla GreenGlo® en base a la
escala SICCA OSS.

Se realizo la medicion de la sensibilidad corneal por medio de la estesiometria con
el estesidmetro de Cochet-Bonnet de Luneau®.

Previa aplicacion de anestesia tdpica a base de tetracaina (PONTI®, Sophia®) se
midio la produccion basal de lagrima con la prueba Schirmer Il con ayuda de la tirilla
TearFlo® y por ultimo se midio la presion intraocular con tondometro Goldman.

Los pacientes eran sometidos a cirugia de facoemulsificacion de catarata del ojo

previamente elegido por el cirujano. El dia de su alta de la cirugia de catarata, un
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mes aproximadamente después del procedimiento, se les citaba para su evaluacién
post-operatoria en la cual se repetian todas la pruebas anteriormente mencionadas
en el ojo operado. Las meibografias fueron evaluadas y estadificadas por tres
distintos observadores (residente, oftalmoélogo general y oftalmologo especialista en
cdrnea). La informacién obtenida se vacio en una base de Excel®, Microsoft®, para

su posterior analisis con el programa SPSS®, IBM®

F.- Definir el evento de interés y diferentes variables
Evaluar e identificar la severidad de enfermedad por ojo seco en la poblacion

estudiada mediante las distintas pruebas diagndsticas nuevas y tradicionales.

Parametros de Ojo Seco

Osmolaridad lagrimal medida por TearLab® (San Diego, CA, EUA), y deteccién de
MMP-9 por InlammaDry® (Quidel Corp., San Diego, CA, EUA), tiempo de ruptura
lagrimal, tincion corneal evaluada mediante las escalas Oxford, NEI-CLEK, tincién
corneal y conjuntival evaluada mediante la escala SICCA OSS, sensibilidad corneal
medida con estesiometro de Cochet-Bonnet, prueba Schirmer | y Il. Cuestionarios
de vida y calidad visual: DEQ 5 cuestionario de ojo seco que evalua discomfort o
malestar, sensacién de 0jo seco y sensacion de ojo lloroso. Cuestionario VFQ 25
para salud visual que evalua salud general y vision, dificultad para actividades,
dificultad para manejar y respuesta a problemas visuales, el cuestionario OSDI para
0jo seco y salud visual, cuestionario SANDE Il y cuestionario SPEED.

Evaluacién general de parpado, cornea y conjuntiva, utilizando parametros
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descriptivos como evaluacion de margen palpebral, evaluando borde engrosado,
irregular, con cicatrices y/o vascularizacion, expresividad de glandulas de Meibomio,
calidad del meibum, hiperemia conjuntival, entre otros.

Se registro la expresividad de la siguiente manera: se contaron 8 orificios centrales
de las glandulas de Meibomio, a mayor numero de expresividad, mayor

funcionalidad, se midi6é el numero de glandulas expresibles.

G.- Métodos de Evaluacion

Se realizan examenes para medir parametros de ojo seco ademas de cuestionarios
de vida y calidad visual, posteriormente se realizan evaluaciones de tincion corneal,
parpados y conjuntiva, con una hoja de trabajo para la evaluacion de segmento

anterior y posterior con lampara de hendidura y lupa de 90 dioptrias.

Osmolaridad lagrimal

Los pacientes con enfermedad por ojo seco se caracterizan por presentar niveles
aumentados de la osmolaridad lagrimal. Para su medicién se utilizd6 el equipo
TearLab® (San Diego, CA, EUA), cuyo corte para el diagndstico de ojo seco es una

osmolaridad > 308 mOsm/L.

Deteccion de Metaloproteinasa — 9 en lagrima.
La metaloproteinasa — 9 (MMP-9) es una enzima proinflamatoria. La enfermedad de
0jo seco es una patologia en la cual ocurre una inflamacion crénica a nivel de la

superficie ocular, por lo que la deteccién de la MMP-9 en la lagrima es un parametro
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util en la deteccion de la enfermedad por ojo seco. Utilizamos la tirilla InlammaDry®
(Quidel Corp., San Diego, CA, EUA), el cual presenta un 85% de sensibilidad y 94%
de especificidad. La presencia de 1 linea es un resultado negativo y la presencia de

2 lineas es un resultado positivo.

Prueba de Schirmer

Schirmer | evalua la secrecion de lagrima total, basal y refleja, se utilizaron las tirillas
TearFlo®, la tirilla se inserta en el saco conjuntival inferior, en el tercio externo
temporal, durante 5 minutos, valores = 10 mm se consideran normales. Schirmer |l
evalua la secrecién lagrimal basal después de la aplicacién de anestesia tdpica, un

resultado < 5 mm se considera anormal.

Tiempo de Ruptura Lagrimal

Mediante esta prueba se evalua la estabilidad de la pelicula lagrimal sobre la
superficie corneal, es decir, el tiempo necesario para la evaporacion de la lagrima.
Se realiza por medio de la tincién con fluoresceina con ayuda del filtro azul cobalto.
Se aplica la fluoresceina en la superficie ocular y se le pide al paciente que parpadee
un par de veces para después mantener el ojo abierto y se inicia un cronometraje
hasta que se observe el primer punto donde la capa lagrimal se evapore. Un tiempo

de ruptura lagrimal > 10 segundos es considerado como normal.

Estesiometria
Esta prueba evalua la sensibilidad corneal por medio del estesidmetro de Cochet-

Bonnet de Luneau®, el cual consta de un monofilamento de Nylon de 60 mm con el
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cual se aplica presion de manera perpendicular en el centro de la cérnea. En este

estudio tomamos una sensibilidad < 45 mm como anormal.

Tinciones corneales y conjuntivales

Se tifien la superficies corneal y conjuntival con ayuda de una tirilla de fluoresceina
humedecida con solucién salina balanceada y se evalua en base a las escalas de
Oxford y NEI-CLEK. Se realizan anotaciones del area afectada, asi como el grado
y patrén, definidos por estas escalas. Para la escala SICCA OSS es necesaria la
tincion conjuntival con verde de lisamina y tincion corneal con fluoresceina, ambas

se evaluan en base a lineamientos establecidos por la escala.

Cuestionarios de calidad de vida y 0jo seco

OSDI (Ocular Surface Disease Index) el cual consta de 12 preguntas que sirven
para valorar los sintomas relacionados con ojo seco y sus efectos en la vista. Se
utiliza un valor < 12 para la normalidad, 13 — 22 para 0jo seco leve, 23 — 32 moderado
y = 33 cOMO 0jo Seco severo.

DEQ- 5 (Dry Eye Questionnaire) consta de 5 reactivos, es utilizado para evaluar el
0jo seco y su severidad.

SPEED Il (Standard Patient Evaluaion of Eye Dryness) es un cuestionario rapido
que nos ayuda a identificar a pacientes con enfermedad por ojo seco y que tan
sintomaticos se enuentran.

SANDE (Symptom Assessment in Dry Eye) es un cuestionario basado en una
escala analoga que cuantifica frecuencia y severidad de los sintomas de ojo seco.

Consta de una linea de 10 cm, en la cual O es rara vez/leve y 10 es todo el
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tiempo/muy severo. Se le pide al paciente que marque en la linea su grado de
frecuencia/severidad.

NEI-VFQ-25 (National Eye Institute Visual Functioning Questionnaire) consta de 25
preguntas por medio de las cuales se evalua la calidad de vida asociada a la funcién
visual.

Keratograph®

Este equipo sirve para evaluar a la superficie ocular, asi como, las glandulas de
Meibomio. Se pueden tomar medidas de la altura del menisco lagrimal, cuantificar
el NIKBUT (Non-Invasive Break-up Time), ademas se pueden realizar meibografias
para valorar la calidad de las glandulas de Meibomio, asi como el porcentaje de

perdida glandular.

Altura del menisco lagrimal por OCT

Por medio del equipo CIRRUS HD-OCT® es posible medir el menisco lagrimal, asi

como, medir el grosor de la pelicula lagrimal sobre el epitelio corneal.
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CAPIiTULO VI

6. RESULTADOS

El analisis estadistico se realizé mediante el software SPSS®, IBM®, versidn 22, para
Windows 10®, Microsoft®.

Utilizamos la prueba de Kolmogorov-Smirnov para conocer la distribucion de las
variables en el estudio y clasificarlas en paramétricas y no paramétricas.

Se utilizo la prueba de U de Mann-Whitney para conocer la significancia estadistica
entre la comparacion de dos grupos, evaluacion pre-operatoria y post-operatoria, de
las variables Schirmer | y I, estesiometria, SANDE, SPEED, Oxford, NEI-CLEK,
TRL, SICCA 0SS, osmolaridad lagrimal, NIKBUT1, NIKBUTAVG, AVSC y MAVC,
las cuales tienen una distribucion no parametrica.

Se utilizo la prueba de t de student para conocer la significancia estadistica entre
ambos grupos de las variables OSDI, NEIFVQ, DEQ - 5, altura del menisco por
Keratograph® y por OCT, las cuales tienen una distribucion paramétrica.

Se realizo analisis mediante la prueba de chi-cuadrado de Pearson para conocer si
existia una diferencia significativa en el cambio de caracteristicas clinicas y grado
de severidad después de la cirugia de catarata.

Se realizo una correlacién de Spearman para conocer la fuerza de asociaciéon entre
las variables del estudio las cuales en su mayoria eran no paramétricas.

Se realizo la conversion de la agudeza visual de |la escala Snellen a la logMAR para
su analisis estadistico. La agudeza visual cuenta dedos (CD) se tomd con el valor

de 2 y movimiento de manos (MM) con el valor de 2.3.
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Datos demograficos

Se Incluyeron un total de 17 ojos de 17 pacientes con diagnéstico de Diabetes
Mellitus tipo 2. La edad promedio de la poblacién estudiada fue de 69.05 + 5.28. La
mayoria de los pacientes incluidos (76.5%) fueron mujeres. El tiempo de evolucion
promedio con DM fue de 17.88 £ 8.48 afios. Un 76.5% de la poblacién tenia
Hipertension Arterial Sistémica asociada. Solamente 4 pacientes (23.5%) utilizaban

lubricante ocular en gota previo a la cirugia de catarata. (Tabla1).

Tabla 1. Caracteristicas Demograficas de Poblacion.

Caracteristicas Demograficas (Rango) n =17

Pacientes / Ojos 17 /17

Ojo Derecho / Ojo Izquierdo 9/8

Edad (Afos) 69.05 + 5.28 (61 — 78)
Sexo (Hombres/Mujeres) (%) 4 (23.5%) /13 (76.5%)
Evolucién DM (Afios) 17.88 + 8.48 (3 — 31)
Hipertension Arterial (%) 13 (76.5%)
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Aqudeza Visual

Hubo una mejoria significativa en la Agudeza Visual Sin Correccion (AVSC) y en la
Mejor Agudeza Visual Corregida (MAVC) post-operatoria en todos los casos

(Tabla 2).

Tabla 2. Resultado Visual de Cirugia de Catarata (logMAR).

Pre Post P
AVSC 0.94 + 0.63 0.24 +0.23 0.000*
MAVC 0.52+0.43 0.07+0.12 0.000*

Cuestionarios

Por medio de los cuestionarios SPEED Il y DEQ-5 la mayoria de los pacientes
fueron clasificados como casos de ojo seco leve o moderado, por OSDI, ojo seco
severo. Los Cuestionarios SPEED 1l y OSDI mostraron una diferencia
estadisticamente significativa al comparar las evaluaciones pre-operatoria y post-

operatoria (Tabla 3).

Tabla 3. Puntuaciéon de Cuestionarios antes y después de Cirugia de Catarata.

Pre Post P
SPEED II 8.37 +£6.83 3.05 + 3.63 0.017*
SANDE 7.46 + 14.53 14.17 + 22.98 0.204
OSDI 39.20 £ 17.95 15.36 + 19.50 0.001*
DEQ-5 71491 5.29+4.95 0.321
VFQ - 25 40.89 + 8.80 45.41 £ 5.51 0.083
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Tinciones

Por medio de las tinciones Oxford y NEI-CLEK la mayoria de los pacientes fueron
clasificados como casos de o0jo seco leve en ambas evaluaciones. 82.4% y 94.1%
respectivamente en la evaluacion pre-operatoria; 76.5% y 70.6% respectivamente
en la evaluacion post-operatoria.

Con la escala SICCA OSS hubo una tendencia hacia la normalidad en la mayoria
de los pacientes en ambas evaluaciones (76.5% evaluacion pre-operatoria 'y 82.4%
post-operatoria).

Ninguna de las escalas de tinciones mostré un cambio significativo después de la

cirugia de catarata (Tabla 4).

Tabla 4. Puntuacion de Escalas de tinciones antes y después de Cirugia de Catarata.

Pre Post P
Oxford 1.29+1.10 1.23+0.83 0.789
NEI - CLECK 1.52+0.94 1.88 + 1.31 0.388
SICCA 0SS 1.64 +0.93 1.82+0.88 0.434
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Pruebas diagnédsticas tradicionales

Por medio de la prueba Schirmer | la mayoria de los pacientes resulto como normal
en ambas evaluaciones, 94.1% y 70.6% respectivamente.

Encontramos un TRL < 10 en el 94.1% de la poblacion en la etapa pre-operatoria, y
en 82.4% en la post-operatoria, lo que demostré que la mayoria de los pacientes

afectados por DM tipo 2 presentan una inestabilidad de la pelicula lagrimal.

De las pruebas diagndsticas tradicionales solamente el Schirmer | mostro un cambio

significativo. Hubo un empeoramiento del puntaje promedio en la poblacién

estudiada (Tabla 5).

Tabla 5. Resultados de pruebas tradicionales antes y después de Cirugia de Catarata.

Pre Post P
Schirmer | 20.23+10.20 13.82+8.14  0.038*
Schirmer Il 15.52 + 8.38 14.70£8.57 0.616
TRL 6.76 £ 2.70 7.58 £4.22 0.741
Estesiometria (cm) 511 +1.12 511+ 147 0.699
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Pruebas diagndsticas nuevas

De las pruebas diagndsticas nuevas, ninguna mostrdé un cambio estadisticamente

significativo posterior a la cirugia de catarata.

Hubo un aumento de la osmolaridad lagrimal promedio posterior a la cirugia de

catarata sin llegar a ser este estadisticamente significativo (Tabla 6).

Tabla 6. Resultados de pruebas nuevas antes y después de Cirugia de Catarata.

Pre Post P
Osmolaridad 294.23 + 14.38 300.82 £ 17.34 0.309
NIKBUT (1st) 7.95+475 7.81+513 0.723
NIKBUT (Avg) 11.70 £ 5.56 12.29 £ 6.72 0.739
Altura de Menisco 312.94 + 96.80 360 + 106 0.186
Keratograph (um)
Altura de Menisco 414.29 + 138.37 420.94 + 141.78 0.891

OCT (um)
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Evaluaciones en lampara de hendidura

De las caracteristicas clinicas evaluadas, solamente mostraron un cambio
estadisticamente significativo aquellas relacionadas propiamente con Ila
intervencidn quirurgica, como el cambio de cristalino por un lente intraocular (P =
0.000), cicatrizacion corneal (P = 0.000) y una apertura del angulo de la camara

anterior medido por la escala Van Herick (P = 0.001) (Tabla8-10).

Tabla 7. Caracteristicas Clinicas Borde Palpebral Inferior.

Frecuencia (%)

Pre Post
Borde engrosado P =0.628
Si 14 (82.4%) 15 (88.2%)
No 3 (17.6%) 2 (11.8%)
Borde Irregular P =0.067
Si 3(17.6%) 8 (47.1%)
No 14 (82.4%) 9 (52.9%)
Cicatrices P =1.000
Si 0 (0%) 0 (0%)
No 17 (100%) 17 (100%)
Telangiectasias P =1.000
Si 0 (0%) 0 (0%)
No 17 (100%) 17 (100%)
Espuma P =0.287
Si 1(5.9%) 3(17.6%)
No 16 (94.1%) 14 (82.4%)
Borde Hiperémico P =1.000
No/Minimo 14 (82.4%) 14 (82.4%)
Leve 3 (17.6%) 3(17.6%)
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Continuacion Tabla 7.

Frecuencia (%)

Pre Post
Linea de Marx P =0.247
Normal 6 (35.3%) 2 (11.8%)
Engrosado 8 (47.1%) 12 (70.6%)
Anteriorizado 3 (17.6%) 3(17.6%)
Posteriorizado 0 (0%) 0 (0%)
Orificios Obstruidos P =0.151
Si 9 (52.9%) 13 (76.5%)
No 8 (47.1%) 4 (23.5%)
Expresibilidad P =0.907
0 0 (0%) 0 (0%)
2-1 4 (23.5%) 4 (23.5%)
34 9 (52.9%) 10 (58.8%)
5-6 4 (23.5%) 3(17.6%)
7-8 0 (0%) 0 (0%)
Peor Secrecion P =0.764
Clara 2 (11.8%) 1(5.9%)
Opaca 7 (41.2%) 5(29.4%)
Granular 6 (35.3%) 8 (47.1%)
Pasta de Dientes 2 (11.8%) 3(17.6%)
Pestanas P =0.580
Normal 11 (64.7%) 11 (64.7%)
Madarosis 0 (0%) 0 (0%)
Poliosis 0 (0%) 1(5.9%)
Collarete 6 (35.3%) 5(29.4%)
Triquiasis 0 (0%) 0 (0%)
Debris o Escamas P =0.593
No 11 (64.7%) 12 (70.6%)
Leve 5 (29.4%) 5 (29.4%)
Moderado 1(5.9%) 0 (0%)
Concreciones P =0.290
Si 5 (29.4%) 8 (47.1%)
No 12 (70.6%) 9 (52.9%)
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Tabla 8. Caracteristicas Clinicas Conjuntiva y Cérnea.

Frecuencia (%)

Pre Post
Hiperemia P =0.145
No / Minimo 17 (100%) 15 (88.2%)
Leve 0 (0%) 2 (11.8%)
Moderado 0 (0%) 0 (0%)
Severo 0 (0%) 0 (0%)
Inyeccién Ciliar P=0.310
Si 0 (0%) 1(5.9%)
No 17 (100%) 16 (94.1%)
Secrecioén P =1.000
Si 0 (0%) 0 (0%)
No 17 (100%) 17 (100%)
Papilas P =1.000
No 17 (100%) 17 (100%)
Pequefia 0 (0%) 0 (0%)
Mediana 0 (0%) 0 (0%)
Gigante 0 (0%) 0 (0%)
Reaccion P =1.000
Folicular
Si 0 (0%) 0 (0%)
No 17 (100%) 17 (100%)
Cicatriz Tarso P=0.310
Si 0 (0%) 1(5.9%)
No 17 (100%) 16 (94.1%)
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Continuacion Tabla 8.

Frecuencia (%)

Pre Post

Simblefarén P =1.000

Si 0 (0%) 0 (0%)

No 17 (100%) 17 (100%)
Plica P =1.000

Normal 17 (100%) 17(100%)

Ausente 0 (0%) 0 (0%)

Cicatriz 0 (0%) 0 (0%)
Pterigion P =0.287

Si 3 (17.6%) 1(5.9%)

No 14 (82.4%) 16 (94.1%)
Cornea P =0.000*
Transparente

Si 16 (94.1%) 0 (0%)

No 1(5.9%) 17 (100%)
Cicatriz Corneal P =0.000*

Ausente 16 (94.1%) 0 (0%)

Central 0 (0%) 0 (0%)

Periférica 1 (5.9%) 17 (100%)
Neo-Vasos P =1.000
en Cornea

No 17 (100%) 17 (100%)

Pannus 0 (0%) 0 (0%)

Superficial 0 (0%) 0 (0%)

Profunda 0 (0%) 0 (0%)
DRQ P =1.000

Si 0 (0%) 0 (0%)

No 17 (100%) 17 (100%)
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Tabla 9. Caracteristicas Clinicas Segmento Anterior.

Frecuencia (%)

Pre Post
Camara Anterior P =1.000
Normal 17 (100%) 17 (100%)
Células 0 (0%) 0 (0%)
Sinequias Ant. 0 (0%) 0 (0%)
Sinequias Post. 0 (0%) 0 (0%)
Van Herick P =0.001*
1 0 (0%) 0 (0%)
2 1(5.9%) 0 (0%)
3 9 (52.9%) 0 (0%)
4 7 (41.2%) 17 (100%)
Pupila e Iris P =0.310
Normal 17 (100%) 16 (94.1%)
Rubeosis 0 (0%) 0 (0%)
Corectopia 0 (0%) 1(5.9%)
Dismorfica 0 (0%) 0 (0%)
Cristalino P =0.000*
Normal 0 (0%) 0 (0%)
Catarata 17 (100%) 0 (0%)
Pseudofaco 0 (0%) 17 (100%)
Afaco 0 (0%) 0 (0%)

Tabla 10. Caracteristicas Clinicas Retina y Nervio Optico.

Frecuencia (%)

Pre Post

Retina / Macula P =1.000

Normal 0 (0%) 0 (0%)

Anormal 17 (100%) 17 (100%)
Nervio Optico P =1.000

Normal 16 (94.1%) 16 (94.1%)

Anormal 1(5.9%) 1(5.9%)
Color i P =0.145
Nervio Optico

Rosado 17 (100%) 15 (88.2%)

Palido 0 (0%) 2 (11.8%)




Clasificacion de Severidad

De las pruebas diagnosticas tradicionales, la prueba Schirmer | y la escala SICCA
OSS tendieron a clasificar a la mayoria de los pacientes dentro de la normalidad en
ambas evaluaciones, en cambio, las pruebas TRL, la escala Oxford y la NEI-CLEK
clasificaron a la mayoria de los pacientes evaluados, como casos de 0jo seco leve.
No hubo un cambio significativo de severidad posterior a la cirugia de catarata por
ninguna de las pruebas tradicionales evaluadas (Tabla11).

Tabla 11. Clasificaciéon de Severidad seguin Pruebas Tradicionales.

N° de Casos (%)

Pre Post
TRL P =0.567
Normal 1(5.9%) 3(17.6%)
Leve 9 (52.9%) 8 (47.1%)
Moderado 7(41.2%) 6 (35.3%)
Severo 0 (0%) 0 (0%)
Schirmer | P =0.206
Normal 16 (94.1%) 12 (70.6%)
Leve 0 (0%) 3(17.6%)
Moderado 1(5.9%) 1(5.9%)
Severo 0 (0%) 1 (5.9%)
SICCA 0SS P =0.671
Normal 13 (76.5%) 14 (82.4%)
Leve 4 (23.5%) 3(17.6%)
Moderado 0 (0%) 0 (0%)
Severo 0 (0%) 0 (0%)
Oxford P =0.525
Normal 2 (11.8%) 3(17.6%)
Leve 14 (82.4%) 13 (76.5%)
Moderado 0 (0%) 1(5.9%)
Severo 1(5.9%) 0 (0%)
NEI - CLEK P=0.168
Normal 0 (0%) 2 (11.8%)
Leve 16 (94.1%) 12 (70.6%)
Moderado 1(5.9%) 3(17.6%)
Severo 0 (0%) 0 (0%)

34



La medicion de la osmolaridad lagrimal tendié a clasificar a la mayoria de los
pacientes evaluados dentro de la normalidad en ambas evaluaciones. No hubo un
cambio significativo de severidad posterior a la cirugia de catarata (Tabla12).

Tabla 12. Clasificacion de Severidad segun Pruebas Nuevas.

N° de Casos (%) P =0.665
Osmolaridad Pre Post
Normal 13 (76.5%) 12 (70.6%)
Leve 2 (11.8%) 1(5.9%)
Moderado 2 (11.8%) 3(17.6%)
Severo 0 (0%) 1(5.9%)

Los cuestionarios evaluados clasificaron a la mayoria de los pacientes como casos
de ojo seco, OSDI (94.1%) y SPEED Il (64.7%), en la evaluacion pre-operatoria.
Posterior a la intervencion quirdrgica, ambos cuestionarios catalogaron a los
pacientes como casos sin ojo seco, OSDI (562.9%) y SPEED Il (76.5%), lo que
constituyd un cambio estadisticamente significativo de severidad para ambos
cuestionarios (Tabla13).

Tabla 13. Clasificacion de Severidad segun Puntuaciéon de Cuestionarios.

N° de Casos (%)

Pre Post
OsDI P =0.003*
Normal 1(5.9%) 9 (52.9%)
Leve 2 (11.8%) 3 (17.6%)
Moderado 4 (23.5%) 4 (23.5%)
Severo 10 (58.8%) 1(5.9%)
SPEED I P =0.036*
Normal 5 (29.4%) 13 (76.5%)
Leve 6 (35.3%) 3 (17.6%)
Moderado 1(5.9%) 1(5.9%)
Severo 4 (23.5%) 0 (0%)
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Al analizar los resultados del cuestionario OSDI por reactivo encontramos que

solamente aquellos relacionados con la calidad visual presentaron un cambio

significativo posterior a la cirugia de catarata y aquellos directamente relacionados

con afeccion de la superficie ocular no presentaron un cambio significativo posterior

al procedimiento (Tabla14).

Tabla 14. Puntuacién OSDI por pregunta.

osDI Pre Post P
Sensibilidad a luz 1.58 + 1.50 1.05+1.14 0.256
Sensacion de arenilla 1.35+1.49 0.64 +0.93 0.109
Dolor de ojos 0.94+1.34 0.58 £ 1.12 0.412
Vision borrosa 2.76 + 1.34 0.70 £1.15 0.000*
Mala vision 2.88 +1.49 0.64 £1.11 0.000*
Problema al Leer 2.64 +1.36 0.50 = 1.00 0.000*
Problema al conducir 0.83 +1.32 0.80 +1.78 0.972
Problema al usar PC 0.40 £ 0.89 0.20+0.44 0.667
Problema al ver TV 1.80 + 1.56 0.61 +0.96 0.026*
Incomodidad con viento 1.26 £1.48 0.60 +1.12 0.176
Lugares secos 0.93+£1.09 0.33£0.81 0.101
Aire acondicionado 0.57 £0.93 0.40 £ 0.63 0.566
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En las meibografias realizadas con el equipo Keratograpgh® se encontré una
perdida glandular en parpado superior (P.S.) y parpado inferior (P.l.) para todos los
casos, ninguno de los tres observadores encontré algun caso sin perdida glandular

en las meibografias (Tabla 15).

Tabla 15. Porcentaje de Perdida Glandular por Meibografia.

n (%) Pre Post
Ob. 1 Ob. 2 Ob. 3 Ob. 1 Ob. 2 Ob. 3
0% P.S. 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
P.L 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
1%-33% P.S. 6 (35.29%) 6(35.29%) 6 (35.29%) 5(29.41%) 7 (41.17%) 8 (47.05%)
P.I. 5 (29.41%) 7(41.17%) 10 (58.82%) 5(29.41%)  5(29.41%) 8 (47.05%)
34 % - 66% P.S. 7 (41.17%) 8 (47.05%) 9 (52.94%) 9 (52.94%) 5(29.41%) 7 (41.17%)
P.I. 5 (29.41%) 6(35.29%) 3 (17.64%) 4(2352%) 7 (41.17%) 6 (35.29%)
67% - 100% P.S. 4 23.52%) 3(17.64%) 2 (11.76%) 3(17.64%)  5(29.41%) 2 (11.76%)
P.I. 7 (41.17%) 4(23.52%) 4 (23.52%) 8(47.05%)  5(29.41%) 3 (17.64%)

Ob. = Observador. 1 = Residente, 2 = Oftalmélogo General y 3 = Oftalmdlogo especialista en Cérnea.
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Correlacion entre pruebas diagnosticas

Se encontré una correlacion positiva estadisticamente significativa fuerte entre las

escalas Oxford y NEI-CLEK (P = 0.000); y entre las pruebas de Schirmer |y Il (P =

0.000). Encontramos una correlacion negativa estadisticamente significativa entre

la osmolaridad y el TRL (P = 0.023). El TRL se correlaciono significativamente con

el NIK-BUT (P=0.020). En la tabla solamente se muestran aquellas pruebas en las

cuales se encontré una correlacion estadisticamente significativa (Tabla16).

Tabla 16. Correlacion entre pruebas diagnoésticas tradicionales y nuevas.

NEI SICCA TRL Schll DEQ SANDE SPEED NIK1st NIKAvg
Osmolaridad Coef. Corr. -0.388 0.477
P. 0.023 0.004
Oxford Coef. Corr. 0.609 0.399 -0.342
P. 0.000 0.019 0.048
SICCA 0SS Coef. Corr. -0.493 0.399  -0.407
P. 0.003 0.021 0.026
TRL Coef. Corr. 0.412 0424 0414
P. 0.015 0.020  0.023
Schirmer | Coef. Corr. 0.601 -0.404 0.417 0.415
P. 0.000 0.018 0.022  0.023
Schirmer I Coef. Corr. -0.375
P. 0.029
osDI Coef. Corr. 0.552 0.562
P. 0.001 0.001
Estesiometria Coef. Corr. -0.469
P. 0.009
DEQ-5 Coef. Corr. 0.535
P. 0.001
NIKBUT 1st Coef. Corr. 0.777
P. 0.000

Coeficiente de Correlacion de Spearman.
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CAPIiTULO VII

7. DISCUSION

La asociacion entre Diabetes Mellitus y ojo seco, asi como, la aparicion o
empeoramiento de enfermedad por ojo seco posterior a ser sometido a cirugia de
facoemulsificacion de catarata, han sido ampliamente estudiadas, esta es la primera
vez en la que se evaluan ambas en un mismo estudio.

Los resultados de diversas pruebas evaluadas en este estudio encontraron una alta
prevalencia de casos de 0jo seco que varia en severidad dependiendo de la prueba
realizada. La mayoria de la poblacion no contaba con diagndstico previo de
enfermedad por 0jo seco, lo que resalta la importancia de nuestro estudio en esta
poblacién vulnerable de desarrollar afeccion importante de la superficie ocular por
su patologia de base. La intervencion quirdrgica no representd un evento que
modificara de manera significativa la superficie ocular en la mayoria de los casos

estudiados.

En este estudio medimos la osmolaridad mediante TearLab® y encontramos una
osmolaridad promedio de 294.23 mOsm/L en la evaluacion pre-operatoria y de
300.82 mOsm/L en la evaluacién post-operatoria y una prevalencia de ojo seco de
23.6% en pacientes con diabetes mellitus tipo 2. L. Najafi et. al., en su estudio
reportaron una prevalencia de 27.7% utilizando a la osmolaridad por medida por
TearLab® en pacientes diagnosticados con diabetes mellitus tipo 2 y retinopatia

diabética asociada, lo que apoya nuestro resultado de prevalencia en nuestra
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poblacion. En este mismo estudio, la osmolaridad promedio fue de 301.97 + 13.52
mOsm/L. lo que pudiera explicar la prevalencia similar en ambas poblaciones
estudiadas, ademas, este mismo estudio mostro una razén de momios significativa
entre ojo seco y retinopatia diabética avanzada, lo que se relaciona con nuestra baja
prevalencia en pacientes con retinopatia leve o moderada (3).

En otro estudio realizado por N. Fuerst et. al., la osmolaridad maxima promedio
medida por TearLab® fue de 304.6 + 12.7 mOsm/L y la mayoria de los pacientes
fueron catalogados como casos normales (54%), lo que concuerda con nuestro
resultado en ambas evaluaciones: pre-operatoria 76.5% y post-operatoria 70.6%.
Este mismo estudio evaluoé los sintomas de ojo seco con del cuestionario OSDI, por
medio del cual clasificaron a la mayoria de los pacientes con diagnostico de
enfermedad por 0jo seco (52%) de los cuales, 16% fueron leves, 18% moderados y
18% severos. También se encontrd una correlacion negativa significativa (P = 0.04)
entre la osmolaridad lagrimal y el cuestionario OSDI (21). Nuestros resultados
obtenidos con el cuestionario OSDI fueron similares ya que el 94.1% de nuestra
poblacién resulto con diagndstico de ojo seco en la valoracion pre-operatoria,
estratificandolos en 11.8% como ojo seco leve, 23.5% como moderado y 58.8%
como severo, sin embargo, en la valoracién post-operatoria ocurrié un cambio
significativo hacia la normalidad en la mayoria de los pacientes 52.9%, debido a que
el cuestionario OSDI incluye reactivos relacionados con la calidad visual, que en
este caso mejoro en todos los casos lo cual influyd en el resultado final del
cuestionario. En nuestro estudio no se encontrdé una correlacion estadisticamente

significativa entre ambas pruebas (P = 0.093).
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P. Cousen et. al., realizaron un estudio en el cual evaluaron la relacion entre la
sensibilidad corneal y la produccion de lagrima. En este estudio el resultado
promedio de la prueba Schirmer Il fue de 8.98 + 4.95 mm en el grupo de pacientes
diabéticos, lo que difiere de nuestro resultado de 15.52 + 8.38 mm en la evaluacion
pre-operatoria y de 14.70 £ 8.57 mm en la post-operatoria. Esta discrepancia se
debe probablemente a que, en su estudio, P. Cousen et. al., realizaron la lectura de
la tirilla después de 3 minutos y nosotros en nuestro estudio la realizamos después
de 5 minutos. Ademas, en su estudio reportaron una disminucion de la sensibilidad
corneal umbral medida por medio de estesiometria sin contacto comparado con
controles no diabéticos (13). M. Dogru et. al., reportaron en su estudio una
disminucién de la sensibilidad corneal en el 54.5% de su poblacién con un valor
promedio de 44 + 1.1 mm con el estesiometro de Cochet-Bonnet y no encontraron
relacion entre la sensibilidad corneal y el grado de retinopatia (14).

En nuestra poblacién la sensibilidad corneal promedio medida con el estesiometro
de Cochet-Bonnet fue de 51.1 mm en ambas evaluaciones. Solamente 4 pacientes
(23.5%) presentaron una sensibilidad corneal < 45 mm en ambas evaluaciones.
Encontramos que la mayoria de los pacientes presentaban una inestabilidad de la
pelicula lagrimal expresada en un TRL < 10 segundos, 94.1% en la evaluacion pre-
operatoria y 82.4% en la post-operatoria, nuestra poblacién tuvo un TRL promedio
en las evaluaciones pre y post-operatorias de 6.76 £ 2.70 s y 7.58 £ 4.22
respectivamente, lo que concuerda con los resultados obtenidos por M. Dogru et.
al., en cuyo estudio la poblacién presento un TRL promedio de 8.83 + 0.31 s (14).
En un estudio realizado por A. Gonzales-Mesa et. al., en donde se evalu6 el cambio

de la osmolaridad lagrimal y puntaje del cuestionario OSDI posterior a la cirugia en
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pacientes sanos que fueron sometidos a cirugia de catarata, reportaron una
osmolaridad promedio pre-operatoria de 305.63 + 15.07 y post-operatoria de 305.70
t 16.48, lo que no represento un cambio estadisticamente significativo (P = 0.067)
después de la intervencién quirurgica; y un puntaje promedio de OSDI en la
evaluacion pre-operatoria de 26.34 + 18.15 y de 13.35 + 13.17 en la post-operatoria,
lo cual si represento un cambio estadisticamente significativo (P < 0.001) (22).
Nosotros en nuestro estudio encontramos resultados similares, nuestra poblacion
tuvo una osmolaridad promedio en las valoraciones pre y post-operatorias de 294.23
+ 14.38 y 300.82 £ 17.34 respectivamente, lo que no represento significancia
estadistica (P = 0.309) y la puntuacién promedio del cuestionario OSDI en nuestra
poblacién fue de 39.20 £ 17.95 en la etapa pre-operatoria y de 15.36 + 19.50 en la

post-operatoria lo cual si fue estadisticamente significativo (P = 0.001).

Nuestro estudio tuvo un numero muy pequefio de pacientes incluidos lo cual pudiera
restar poder a los resultados obtenidos, sin embargo, la similitud de resultados con
otros estudios con mayor numero de pacientes incluidos refleja una buena
metodologia a pesar del numero limitado de pacientes ingresados a nuestro estudio.
Se requerira la comparacion con un grupo control para determinar la relevancia del
diagnostico de Diabetes Mellitus tipo 2 en el aumento de prevalencia de la
enfermedad por ojo seco en esta poblacidén vulnerable. La exclusién de pacientes
con retinopatia diabética proliferativa resto poder a los resultados obtenidos, por lo
que sera necesario realizar mas estudios en los cuales se incluya a la retinopatia

diabética proliferativa.
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CAPIiTULO VIII

8. CONCLUSION

En conclusion, nuestros resultados mostraron que la enfermedad por ojo seco se
encuentra presente en la gran mayoria de la poblacién afectada por diabetes
mellitus tipo 2, sin embargo, no cuentan con diagnostico o tratamiento previo, lo que
hace de gran importancia una valoracién minuciosa de la superficie ocular en esta
poblacion vulnerable, sobre todo, antes de ser sometidos a cualquier procedimiento
quirurgico oftalmolégico que pudiera alterar la superficie ocular.

La deteccién y estadificacion de severidad de la enfermedad por ojo seco depende
ampliamente de la prueba diagndstica utilizada, por lo que el abordaje diagnostico
debe de abarcar una bateria de pruebas tanto tradicionales como nuevas.

El cuestionario OSDI se debe de usar con cautela si se decide utilizar como
herramienta de deteccion de ojo seco en pacientes con algun déficit visual debido
al sesgo que existe en esta poblacion al contestar los reactivos relacionados con
calidad visual.

La inestabilidad de la pelicula lagrimal demostrada por un TRL < 10 s en la mayoria
de los pacientes y perdida de glandulas de Meibomio demostrada por medio de
meibografia en el 100% de la poblacién estudiada, pone en evidencia la importancia
del componente evaporativo en la enfermedad por ojo seco en los pacientes
afectados por diabetes mellitus tipo 2.

La facoemulsificacion de catarata no mostro ser un evento que alterara la superficie

ocular de manera significativa.
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CAPITULO IX

9. ANEXOS
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9.2 Listado de procedimientos de estudio

Procedimientos de estudio

Firma de consentimiento informado.
Historia clinica: Medicamentos, enfermedades y procedimientos oftalmoldgicos y no oftalmoldgicos.

Cuestionario de estilo de vida y actividades diarias relacionadas a ojo seco.

Cuestionario de ojo secoy calidad de vida, OSDI.

Cuestionario de ojo seco, DEQ-5.

Cuestionario de funcion visual, NEIVFQ-25.

Cuestionario calidad de vida asociado a catarata, Catquest-g.
Osmolaridad lagrimal (Tearlab).

Aumento de metaloproteinasa-g (MMP-g) enlagrima (InflammaDry).
Agudeza visual sin correccion.

Mejor agudeza visual corregida o conagujero estenopéico.

Schirmer I sin anestesia.

Toma de muestrade lagrima

para formar biobancoy posterior analisis protedmico lagrimal
Tiempo de ruptura lagrimal invasivo con fluoresceina de sodio.
Tincién corneal (Fluoresceina) medida con escala NEI-CLECK.
Tincién corneal (Fluoresceina) medida con escala Oxford.

Tincién cornealy conjuntival (fluoresceinay verde de lisamina) medida con escala SICCA Ocular Staining
Score (OSS).

Tomografiade coherencia 6ptica (SD-OCT) corneal y lagrimal con Cirrus médulo de cornea:
- Medicion de altura del menisco lagrimal

- Medicion del drea del meniscolagrimal

- Medicion del grosor de la pelicula lagrimal

- Medicion del grosor del epitelio corneal

Evaluacion de ojo seco contopografo Keratograph 5M:

- Tiempo de ruptura lagrimal no-invasivo (NIKBUT)

- Altura del menisco lagrimal

- Evaluacion cualitativa de capalipidica lagrimal

- Dindmica de la pelicula lagrimal

- Clasificacion de hiperemia conjuntivaly limbica (R-Scan)
- Documentacion detincion corneal escala JENVIS

Meibografia de tarso superior e inferior (Keratograph sM).
Sensibilidad corneal con estesiometro de Cochet-Bonnet.
Schirmer | con anestesia.

Medicion de presion Intraocular.

Exploracion general de segmento anterior y posterior.
Exploracion detallada de conjuntiva, cornea, borde palpebral.

Visita
Basal
PreQx

X

X

X X X X X X X X X X

x

X X

XXX XXX X X X X

X X X X X X

Visitade
seguimiento
PostQx.

X X X X X X X X X X

x

xX X

XXX XXX X X X X

X X X X X X
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9.3 Marco teorico

Autor

Journal

N Métodos

Resultados

Tiempo

Observaciones

Limitantes

Ventajas

Pippa

Coussen

Journal of DM
and its
Complications

2007

50

Se realizo
estesiometria
sin contacto

y Schirmer
con anestesia

El resultado
promedio de la
prueba de
Schirmer fue 8.98
mm en diabéticos
y de 14.16 mm en
controles.

La sensibilidad
cornal umbral en
diabéticos fue de
1.88 mBars y de
1.65 mBars en
controles.

Estudio casosy
controles

Autor

Journal

Métodos

Resultados

Tiempo

Observaciones

Limitantes

Ventajas

Nicole
Fuerst

Clinical | 2014

Ophthal

50

Inclusion mayores
de 18 anos y DM.
Exclusion
inflamacién
ocular,
antecedente de
cirugia ocular, uso
de LC y uso de
gotas.
Medicion de
sintomas OSDI y
Osm con TearLab
en pacientes con
DMI1,2e
inducida por
esteroides.

38% con neuropatia
periférica. 18% con
retinopatia diabética
27 sujetos (54%) tenian una
osm menor o igual a 305
mOsm/L, 10 sujetos (20%)
tenian una osm mayor o igual
a316 mOsn/L
48% (24 sujetos) clasificados
como normales por OSDI,
16% (8 sujetos) con 0jo seco
leve y 18% (9 sujetos) con
moderado y 18% con severo.
Mayor duracion de DM
menos score en OSDI
Mayor OSM menor score en
OSDI

2 afos
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Muestra de aprox 50
nl tomada del
menisco lagrimal
inferolateral.
Corte de 308
mOsny/L para
diagnostico de ojo
seco. La RPD se
evaluaba con fotos de
fondo de ojoy a
través de
oftalmoscopia
indirecta con
midriasis
farmacologica. La
RPD fue clasificada
con la clasificacion
ETDRS por dos

especialistas.

promedio de 301.97
mOsm/L +/- 13.52
mOsnm/L.
Relacion
significativa entre
ojo seco y RPD.
Relacion entre
HbAlcy SOD. No
se encontro relacion
significativa entre el
tipo de tratamiento
y prevalencia de ojo
seco. No relacion
entre
nefro/neuropatia y
0j0 seco.

Autor Journal Ano N Métodos Resultados Tiempo | Observa Limitantes Ventajas
ciones
Vasilis Diabetes | 2014 99 Medicion de La polineuropatia Estudio Pocos
Achtsidis Care frecuencia de fue diagnosticada Casosy pacientes.
sintomasy en el 55.7%. Ojo Controles Estudio
signos de ojo seco fue transversal.
seco en pacientes | diagnosticado mas Solo
con frecuente en pacientes con
polineuropatia pacientes con DM 2.
diabética. polineuropatia que
La presencia de en los pacientes
polineuropatia se | sin PN o controles
evaluo6 usando (76.5%, 44.4% y
las escalas de 28.9%). Los
sintomas de valores de las
neuropatia. pruebas de
Se evaluo Schirmer I, TBUT
presencia de ojo y la sensibilidad
seco por los corneal fueron
criterios de peores en
DEWS, pacientes con PN
Schirmer, TBUT que en los
y estesiometria . | pacientes sin PN o
controles.
Autor Journal | Afio Métodos Resultados Tiempo | Observaciones | Limitantes Ventajas
Laily | of DM and| 2013 | 243 Medicion de Osm 27.7% prevalencia 1 aio
Najafi its Compl con TearLab. de ojo seco.
Osmolaridad
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Autor Journal Aio | N Maétodos Resultados Tiempo Observaciones | Limitantes | Ventajas
Murat | Ophthalmology | 2001 | 79 Estudio La sensibilidad Sep 1998 a | Estudio casos
Dogru prospectivo, corneal promedio Feb 1999 y controles

casos y estaba
controles. significativamente
A todos los reducida en pacientes
pacientes se les | diabéticos, pacientes
realizo una diabéticos con
evaluacion polineuropatia y
oftalmologica pacientes con poco
completa, control. TBUT y
medicion de Schirmer también
sensibilidad estaban
corneal, significativamente
Schirmer, reducidos. La
TBUT y impresion citologica
analisis de mostro reduccion de
impresion células caliciformes y
citologica metaplasia escamosa
conjuntival. conjuntival. No se
encontro relacion con
RPD o duracion de
DM
Autor Journal | Afio N Meétodos Resultados Tiempo | Observaciones | Limitantes | Ventajas
Manaviat BMC 2008 199 Evaluacion de ojo 108 pacientes No grupo
Masoud |Ophthalmo seco por medio de sufrian de ojo control.
Reza tiempo de ruptura seco. Asociacion No
lagrimal y significativa entre evaluacio
Scchirmer. 0jo secoy nde
Evaluacion de RPD duracion de la glicemia.
por medio de DM. El sindrome
oftalmoscopia de ojo seco fue
indirecta y mas frecuente en
fotografia de fondo pacientes con
de ojo. RPD
Grado de RPD
definido por medio
de la clasificacion
del ETDRS.
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