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RESUMEN

Este trabajo tiene como objetivo conocer los avances mas novedosos relacionados con
el estudio de las caracteristicas biomecanicas de la cérnea y su posible relacién en el
diagndstico del glaucoma. Se realizé una bdsqueda en la plataforma Infomed,
especificamente en la Biblioteca Virtual de Salud, con el objetivo de conocer los
avances mas novedosos relacionados con el estudio de las caracteristicas
biomecanicas de la cérnea y su posible relacion en el diagnostico del glaucoma. La
biomecanica corneal es la facultad de resistencia y flexion simultanea de las
moléculas de colageno en las diferentes capas de la cornea. Trata del equilibrio y de
la deformacion del tejido corneal sometido a cualquier accidon exterior. La histéresis
corneal, junto con el factor de resistencia corneal, son medidas que pueden ser
proporcionadas por el analizador de respuesta ocular. La existencia de un bajo valor
de estas dos medidas pudiera considerarse como un factor de riesgo de progresion en
el glaucoma.

Palabras clave: biomecénica corneal; histéresis corneal; glaucoma; espesor corneal
central.
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ABSTRACT

The purpose of this work is to know the more novel advances related with the study
of the biomechanic characteristic of the cornea and its possible relationship in the
diagnosis of the glaucoma. A search was made in Infomed platform, particularly in the
Virtual Library of Health, to find out the most advanced in the study of the corneal
biomechanical properties and its possible relation with the diagnose of glaucoma.
Corneal biomechanical is the power of the resistance and flexion simultaneity of
collagen molecules of the different corneal layer. It is the balance and deformity of
the corneal tissue submitted to an external action. Corneal hysteresis and corneal
resistance factor are two corneal biomechanical properties measured by the Ocular
Response Analyzer. The existence of a low value of these two properties may be
considered as progression factors in glaucoma.

Key words: corneal biomechanical properties; corneal hysteresis; glaucoma; central
corneal thickness.

INTRODUCCION

El glaucoma es un grupo de enfermedades que tienen en comudn una neuropatia
optica caracteristica, producida por la pérdida adquirida de fibras nerviosas vy,
consecuentemente, con pérdida de campo visual asociada, que se produce
fundamentalmente por una presién intraocular (PIO) demasiado elevada para ese 0jo
en cuestion.! Es la segunda causa de ceguera en los paises occidentales, tras la
catarata, y la primera causa de ceguera irreversible en el mundo desarrollado. Se
estima un numero de afectados en el mundo de 66,8 millones de personas, de los
cuales 6,7 millones presentan ceguera bilateral. En EE.UU. se estima que el 12 % de
las cegueras legales que se diagnostican anualmente son por causa del glaucomay,
teniendo en cuenta el rapido envejecimiento de la poblacién, se calcula que en ese
pais el nUmero de pacientes con glaucoma cronico simple se incrementara un 50 %
hasta 3,36 millones en el afio 2020.%:3

Cuba no esta exenta de esta problematica. La OMS plantea que existen 66 900 ciegos
y son el glaucoma crénico simple, la retinopatia diabética, el desprendimiento de
retina y la hemorragia vitrea las principales causas de ceguera que afectan a la
poblacion.? La etiologia del glaucoma es dificil de esclarecer, por lo que se piensa que
se trata de una neuropatia 6ptica en la que el nervio 6ptico se encuentra sumamente
sensible a los efectos deletéreos mecanicos de la presion intraocular (P10); sin
embargo, también hay dafio estructural de la malla trabecular y del trabéculo-
yuxtacanalicular, asi como posiblemente un factor isquémico del nervio 6ptico. En
esta enfermedad no hay sintomas relevantes hasta que ocurre el dafio visual, a
menudo muy tarde para salvar una vida util; de ahi la importancia que cobra la PIO
alta, excavacion aumentada de la papila y alteraciones del campo visual. También su
variada forma de presentacién hace mas dificil un resultado satisfactorio, si tenemos
en cuenta que la pérdida de vision es irreversible; que el curso normal de la
enfermedad es asintomatico en sus fases tempranas, dificil de descubrir, y que las
opciones terapéuticas son menos atractivas.>6
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Muchos son los factores de riesgo que se plantean en la actualidad, pero el mas
importante y el Unico sobre el cual se puede actuar es la PIO. Se citan ademas la
edad, la raza y la historia familiar; se plantean factores sistémicos como los
vasoespasmos, la cefalea migrafiosa y la diabetes; y factores oculares como la
miopia. Mas recientemente se habla del espesor corneal central (ECC).1457-9

El ECC delgado ha sido postulado como uno de los factores predictivos de desarrollo
de glaucoma, lo que se asocia a anormalidades del colageno de estroma y a la lamina
cribosa, que en ocasiones conduce a estadios mas graves de la enfermedad
glaucomatosa y a la ceguera. Pero este factor por si solo ha sido muy controversial
por su diferente comportamiento en distintos estudios,*''° lo que lleva a pensar que el
ECC por si solo no presenta una carga causal importante en el desarrollo de la
neuropatia glaucomatosa, sino que pudiera estar relacionado con otras caracteristicas
biomecanicas propias de la cérnea.

A pesar de estas consideraciones teéricas y de la elevada prevalencia del glaucoma,
aun existen brechas en el cuerpo de conocimiento en el marco de la Oftalmologia
moderna en cuanto al tema, por lo que se decidi6 realizar una blsqueda a través de
la plataforma Infomed, especificamente la Biblioteca Virtual de Salud, con el objetivo
de conocer los avances méas novedosos relacionados con el estudio de las
caracteristicas biomecanicas de la cornea y su posible relacion en el diagnéstico del
glaucoma.

CARACTERISTICAS BIOMECANICAS DE LA CORNEA
Y SU POSIBLE RELACION CON EL GLAUCOMA

INFLUENCIA DEL ESPESOR CORNEAL CENTRAL EN LA TONOMETRIA

Al disefiarse el tonébmetro de aplanacién, Goldmann estaba consciente de que los
cambios en el ECC podian alterar la medida de la PIO; pero al constatar en sus
estudios que existian pocas variaciones sobre 500 micras de espesor en la poblaciéon
que valoré, no consideré que la variaciéon en los valores de tension fuera
significativa.l11? Mas tarde, en los afios 70, Ehlers y otros'® determinaron mediante
manometria que la tension de aplanacidon de Goldmann se ajustaba mas a la
intracamerular real cuando el ECC era de 520 L, de forma que las desviaciones de
este valor de grosor corneal se traducirian en supra o infraestimaciones de la PIO
real.

Posteriormente, varios estudios han intentado relacionar el ECC y el glaucoma, y se
ha encontrado que los pacientes diagnosticados de glaucoma de angulo abierto
presentaban un espesor corneal central de aproximadamente 550 .14 Los sujetos
considerados hipertensos oculares tenian medidas alrededor de 580 p y los
normotensos de 514 u. Esto implicaria que el 44 % de los pacientes normotensivos
podrian reclasificarse como glaucomas de angulo abierto y que el 35 % de los
hipertensos podrian hacerlo como normales.*®

El estudio multicéntrico OHTS (Ocular Hipertensién Treatment Study)® ya reconoce el
ECC como un factor de riesgo en si mismo, al concluir que pacientes con cérneas cuyo
espesor central era inferior a 555 u tienen mayor riesgo de desarrollar glaucoma, que
aquellos con un espesor superior a 588 . Pero los resultados de los diferentes
estudios son dispares. Los primeros estudios de Ehlers mostraron que una desviacion
de 100 u de ECC equivalia a unos 7 mmHg de diferencia tensional. EI metanalisis de
Doughty y Zaman?® concluia una equivalencia de 2,2 mmHg por cada 100 p. Mas
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recientemente Medeiros estima una diferencia de 2,8 mmHg por cada 100 micras de
diferencia en ECC.Y’

Todo esto ha traido consigo un dilema, ya que el saber la equivalencia de presiéon en
aquellos pacientes con un espesor corneal central alejado de la media es un problema
que no se ha aclarado hasta el momento.'>'® Todo lleva a pensar que debe existir
otro factor corneal, diferente al espesor, capaz de modificar la toma tensional, y que
logre explicar por qué la influencia del ECC sigue siendo un tema controvertido.®

Algunos trabajos plantean la posibilidad de que las propiedades biomecéanicas
corneales de tipo estructural, no valoradas hasta el momento, pudieran ser las
responsables de las modificaciones de las tomas tensionales, ya sea por tratarse de
patologias diagnosticadas como queratocono, queratoplastia, ectasias adquiridas o
distrofias corneales, o por patologia no diagnosticada o alteraciones estructurales
subclinicas.*®8 Por tanto, ya se sospechaba hace tiempo que las propiedades
biomecanicas de la cérnea podian influir en los resultados de numerosos
procedimientos de medicidon y de cirugias oculares y que podian guardar cierta
relaciéon con el diagnéstico y manejo de diferentes enfermedades oculares como el
glaucoma.

Hacer la mediciéon de las propiedades biomecanicas del tejido corneal previamente no
habia sido posible. Solamente se podian medir aspectos geométricos tales como
topografia y paquimetria. Hoy en dia el mejor conocimiento de las propiedades
biomecanicas de la cérnea podria ayudar al diagndstico y al tratamiento de
numerosas patologias.t’

HISTERESIS CORNEAL

La biomecanica corneal es entonces, "la facultad de resistencia y flexién simultanea
de las moléculas de colageno en las diferentes capas de la cornea". Es la ciencia que
trata del equilibrio y de la deformacién del tejido corneal sometido a cualquier accién
exterior. Explora la funcién y la estructura de la cérnea, y trata de establecer unas
bases fisicomatematicas que definan a esta.'®

La histéresis, parametro evaluado en la biomecéanica corneal, fue descrito por primera
vez en el afio 1890 por James Alfred Ewing y este la definié como la medida de la
absorcion de energia de las materias viscoelasticas cuando realizan el ciclo de estrés-
relajacion o carga-descarga. La histéresis corneal (CH) es un indicador de la
capacidad de amortiguacion de la cérnea. Es la capacidad de absorber y disipar
energia. Refleja las propiedades viscoelasticas de la cérnea e indica su integridad
biomecanica.®

Muchos experimentos han sido realizados con el propésito de encontrar correlaciones
fuertes entre CH y algun otro parametro ocular como: espesor corneal central,
topografia corneal, longitud axial, entre otros. Sin embargo, el hecho de que no haya
correlacion significativa con ninguno de ellos, es una prueba de que se trata de un
nuevo parametro. En principio, se describe como una propiedad biomecanica
independiente de la morfologia de la cérnea, y sus valores no deberian estar
influenciados por la curvatura corneal, el astigmatismo, la longitud axial del globo
ocular o la agudeza visual. Estudios sugieren que los pacientes con CH bajas (corneas
blandas), son probables candidatos a una variedad de enfermedades oculares.'®
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ANALIZADOR DE RESPUESTA OCULAR

La CH, junto con el CRF (factor de resistencia corneal) son medidas que pueden ser
proporcionada por el analizador de respuesta ocular (ORA). El CRF, derivado de la
histéresis corneal, es un indicador de la resistencia global de la cérnea y su
formulacion inicial por la casa comercial parece estar también relacionada con el
ECC.1521

El ORA (Fig. 1), desarrollado por Reichert (Depew, New York, EE.UU.), es un
tonémetro de no contacto que proporciona la medida de la presion intraocular y de
determinadas propiedades biomecanicas de la cérnea como la CH y el CRF. Ademas,
da el valor de la PIO equivalente a la obtenida con el GAT (Tonédmetro de Goldmann),
y utiliza la CH para obtener un valor de la PIO compensada respecto a la cérnea
(I0Pcc), que se supone no esta influenciada por propiedades biomecanicas de la
cornea o el ECC, ya que en su calculo se consideran los valores obtenidos en dicha
cornea. En el mismo aparato se dispone de un paquimetro ultrasénico de contacto
que permite explorar el ECC.%22

‘ | II
Fig. 1. Analizador de respuesta ocular de Reichert.

Para la obtencién de estas medidas, el aparato utiliza un proceso de aplanaciéon
bidireccional dinamico, que consta de un impulsor rapido de aire y de un sistema de
monitorizacion electro-6ptica de la deformacién corneal producida. Durante el
proceso, de corta duracién (unos 20 milisegundos), se lanza un pulso de aire a la
parte central de la cérnea que causa su desplazamiento hacia adentro; provoca
primero su aplanaciéon y se obtiene una primera medida tensional, para continuar
hasta producir la deformacién céncava de esta. Cuando el pulso de aire se
interrumpe, la cérnea pasa por un segundo estado de aplanacién, antes de retornar a
su curvatura convexa normal (Fig. 2).15:21
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Fig. 2. Funcionamiento de la deteccién de aplanacion por el analizador de respuesta ocular.

Los dos valores de presion en mmHg obtenidos, uno en el momento del primer
aplanamiento (Inward o P1) y el otro en el segundo aplanamiento (Outward o P2),
corresponden a la P10 segun la ley de ImberFick. Ambos valores no coinciden, lo que
estéa relacionado con la naturaleza dindmica del flujo de aire y con las propiedades
viscosas de la coérnea (Fig. 3). Es de esperarse que estos valores de presion sean
exactamente iguales; sin embargo, durante la naturaleza dinamica del impulso de
aire, la amortiguacién dindmica de la cérnea provoca una demora entre el
aplanamiento corneal en inward y outward, que resulta en dos diferentes valores de
presion. La diferencia entre estos dos valores de presiéon es lo que se ha llamado
histéresis corneal:?! CH = P1 - P2. El promedio entre estas dos presiones se considera
un valor reproducible a la PIO obtenida con GAT. El valor 10Pcc se obtiene mediante
la férmula:?! 10Pcc = P2 - K x P1, donde P1 y P2 reflejan, respectivamente, la
primera y segunda presion de cada evento de aplanamiento y K es una constante
cuyo valor es 0,43.2%

La IOPcc representaria un valor de presion intraocular sin estar influenciado por la
resistencia corneal durante el fenédmeno de aplanamiento; es decir, seria una PI1O
independiente de las propiedades corneales. La IOPcc tiene una correlacion escasa o
nula con la ECC en ojos normales y se mantiene constante tras cirugia LASIK. La
I0Pcc tiene ventajas con respecto a la GAT: que no es afectada por la paquimetria ni
por el grado de rigidez corneal y es mas precisa en los pacientes que presentan
queratocono, distrofia de Fuchs, o glaucoma de presién normal.?!
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Fig. 3. Interpretacion de una grafica con valores normales.

Por dltimo, el ORA también proporciona la mediciéon del factor de resistencia corneal
(CRF), calculado con la siguiente férmula:?* CRF = P1 - 0,7 x P2. Es un indicador que
engloba tanto la viscosidad como la elasticidad de los tejidos corneales. Este se
correlaciona significativamente con la ECC y la GAT, pero no con la IOPcc. La
diferencia entre la CH y CRF radica principalmente en que la CH representa la
capacidad de los tejidos corneales de absorber energia cuando se aplica a estos una
fuerza; en cambio, el CRF abarca toda la respuesta de la cérnea frente a esta fuerza
aplicada, incluyendo, por lo tanto, la resistencia elastica. La CH no se correlaciona
fuertemente con la P1O; sin embargo, el CRF se relaciona significativamente con
esta.??

El valor medio de CH en una poblaciéon con cérnea "normal” es de 12,36 mmHg. Una
cornea con una CH baja seria teéricamente una cornea con menos capacidad de
amortiguar la energia del pulso de aire. Una cérnea con una CRF baja indicaria que su
rigidez total (o resistencia) es menor. Entonces se plantea una hipétesis todavia sin
demostrar: un paciente con ojos normales pero con CH o CRF bajas tendria mas
riesgo de desarrollar una enfermedad ocular.?

INFLUENCIA DE LA HISTERESIS CORNEAL Y DEL ESPESOR CORNEAL CENTRAL EN EL
GLAUCOMA

Ya existen estudios de las propiedades biomecéanicas corneales en el paciente
glaucomatoso donde se observa una disminucion significativa de la histéresis corneal,
lo cual fue particularmente evidente en los casos de glaucoma congénito.'®>2! El hecho
de poder disponer de un aparato que aporte un valor de PIO menos influenciado por
el ECC y las propiedades biomecanicas corneales (I0Pcc), permite valorar posibles
casos de glaucoma que pasen desapercibidos por constatarse tensiones
infravaloradas, y explicar casos de PIO elevada sin lesion glaucomatosa evidente, en
los que los valores de 10Pcc pueden encontrarse dentro de limites normales.'>21
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En este sentido, el CH podria ser un indicador prometedor para predecir la progresion
del glaucoma, ya que determina una condicién biomecanica especial que se constata
en la cérnea pero que también podria afectar a otras estructuras oculares, y
condicionar una susceptibilidad especial y poca resistencia a sufrir dafio
glaucomatoso, hecho que seria interesante para investigaciones futuras, por lo que la
histéresis corneal, por si misma, podria ser un factor predisponente o asociado a la
patologia glaucomatosa, e incluso afectar su prondstico.>2!

Aunqgue el espesor corneal disminuido influya en una infraestimacion de la PIO por
GAT, los pacientes con glaucoma no presentan espesores corneales diferentes a la
poblacién normal, y la infraestimacion de la PIO por GAT estaria relacionada con otras
condiciones biomecanicas corneales como la histéresis.>21

Algunos trabajos recientes han estudiado la asociacién entre el CH y el deterioro del
campo visual y del nervio 6ptico en pacientes glaucomatosos, pero la comprension de
la importancia directa del CH para el glaucoma, y especialmente su relacién con el
ECC, se encuentra todavia en evolucién. Si bien es cierto que el ECC bajo se ha
relacionado con el riesgo de progresion de la HTO hacia glaucoma y con la progresiéon
de la pérdida de campo visual glaucomatosa, en algunos estudios, como el de
Congdon y otros, encuentran una asociacién de valores bajos de CH con mayor
progresion de campo visual glaucomatoso, independientemente de los valores de
ECC.15’21

Se debe considerar entonces que la CH es una estimacion directa de un aspecto de la
biomecanica ocular medido a la cérnea, mientras que ECC representa solo un
parametro que afecta a la biomecanica. Wells y otros?? han encontrado una relacion
entre la histéresis corneal baja y la existencia de una mayor deformacién del nervio
6ptico tras la hiperpresiéon ocasionada por la succién en pacientes con glaucoma, no
asi con el ECC. Se puede considerar que el espesor corneal influye en la estimacion de
la P10 real del pacientes, pero a su vez existen cérneas finas pero con estructura
normal (como pacientes intervenidos de cirugia refractiva con espesores de 430
micras), corneas finas estructuralmente débiles (queratocono), cérneas gruesas
estructuralmente fuertes (hipermétropes o algunos hipertensos oculares con
paquimetrias altas) y cérneas gruesas estructuralmente débiles (en el caso de
distrofias endoteliales o rechazo en la queratoplastias).*®

INFLUENCIA DEL GLAUCOMA EN EL ESPESOR CORNEAL CENTRAL Y LA HISTERESIS
CORNEAL

Con respecto al glaucoma aun existen limitaciones en los estudios, ya que no se han
analizado los datos evolutivos de todos los tipos de glaucoma. No obstante, con la
experiencia adquirida en el control evolutivo de los pacientes con glaucoma y los
datos biomecéanicos en pacientes con glaucoma primario de angulo cerrado, induce a
sospechar que existe una influencia bidireccional y contraria de los valores de PIO y
de los valores de CH del paciente. Es légico pensar que una PIO elevada altere el
funcionamiento y metabolismo del endotelio y que se traduzca en una mayor
hidratacion estromal y edema, que a su vez modifique las propiedades biomecanicas
de esa cornea; asimismo, que el descenso de la PIO por el tratamiento mejore las
condiciones y modifique los valores de CH. Esto es patente en casos de cierre angular,
con valores muy elevados de PIO, o con valores de PIO mas moderados y endotelio
alterado como en las distrofias. De la misma manera se puede sospechar que en el
glaucoma, el control de la PIO pueda mejorar las condiciones biomecanicas de esa
cdrnea y mostrar una variacion de valores de CH determinados con el ORA. Pero esto
deberia ser confirmado por algin estudio prospectivo como futura linea de trabajo.*®
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Se ha encontrado en algunas investigaciones que los ojos con PIO mas alta tienen un
CH mas bajo y que la manipulacién terapéutica de la PIO puede inducir una respuesta
inversa en CH. Sun y otros 23 encontraron que el CH fue significativamente menor en
ojos con glaucoma crénico de angulo cerrado en comparacion con el ojo contralateral
y el grupo control de ojos normales. Por otra parte, en este estudio prospectivo, se
encontraron con que la trabeculectomia disminuy6 la PIO promedio de 31,5 a 11,5
mmHg y que CH aumenté desde 6,8 hasta 9,2 mm Hg en el mismo periodo, aunque
el CH permanecié mas bajo que en el ojo contralateral sin glaucoma crénico de angulo
cerrado. Este estudio refleja la aparente dependencia de CH segun la PIO que ya se
habia observado en algunas patologias, y que es esperable observar que la regresion
de una PIO elevada incremente la media de CH entre este tipo de pacientes.® Por
tanto, el ORA proporciona una informacion adicional en el estudio de pacientes con
glaucoma, asi como un valor de la PIO menos influenciado por las propiedades
biomecanicas de la cérnea, que ayuda a valorar cada caso aisladamente. También
indica unos valores de CH que pueden orientar en el control de los pacientes. La
existencia de un bajo valor de CH pudiera considerarse como un factor de riesgo de
progresién. Asimismo, en casos de hipertensidn ocular, la presencia de valores
biomecanicos de CH, CRF y espesor corneal altos, puede indicar bajo riesgo de
progresiéon a glaucoma. Estos casos suelen presentar valores de 10Pcc menores.?®

CONCLUSIONES

A pesar de que en un primer momento no existian estudios que avalaran las
aplicaciones clinicas que parecia tener esta tecnologia, aparte de determinar
caracteristicas corneales hasta ahora no estudiadas in vivo, se podria considerar que
el ORA podria ser la prueba gold-standard para determinar los valores tensionales
mas exactos en pacientes con glaucoma, ya que permite el calculo de una presion
intraocular compensada, menos influenciada por las propiedades corneales que la
obtenida con el tonédmetro de aplanamiento de Goldmann. Se obtiene ademas un
nuevo parametro ocular fuertemente relacionado con la viscoelasticidad corneal
denominado histéresis corneal, asi como el calculo del factor de resistencia corneal.
Ambos son nuevos descriptores de las caracteristicas biomecanicas de la cornea. Es
por esto que seria interesante definir estas caracteristicas biomecanicas en cérneas
normales y en cada grupo patolégico. También seria importante valorar de qué forma
llegan a modificarse los resultados de los registros tensionales y explorar la
posibilidad de este instrumento como detector de patologias oculares. En cuanto al
glaucoma, se tendria entonces una herramienta diagnoéstica fundamental para estimar
el riesgo de desarrollar la enfermedad en pacientes hipertensos oculares, asi como la
probabilidad de evolucionar a estadio mas avanzado. Asi se podria confirmar la
hipétesis de que exista alguna relacién entre la histéresis corneal y el riesgo de
progresion del glaucoma.
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