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Resumen

INTRODUCCION

Hace ya casi 60 afios de las primeras publicaciones sobre la adaptacion de lentes de orto-k en
individuos amétropes, tratamiento que les permite gozar de una buena visién sin la necesidad de
usar gafas o lentes de contacto. Hay estudios tanto sobre la reversibilidad refractiva al dejar de
usar las lentes, como de la leve pérdida de efecto que sufren los usuarios a lo largo del dia, pero
ninguno a dia de hoy que justifique o prevea la regresion diurna en funcién de las propiedades

biomecanicas corneales aportadas por el tondmetro Corvis ST®.

OBJETIVOS

Evaluar cémo varian los parametros corneales y visuales a lo largo del dia, a corto y medio plazo,
después de haber dormido con lentes de ortoqueratologia, y relacionarlos con los datos de partida
de agudeza visual, refractivos, topogréficos y biomecénicos, para de esta forma, ayudar a los
clinicos a realizar un mejor prondstico frente un potencial tratamiento ortoqueratolégico.
También se quiso comprobar si los parametros relativos a la biomecanica corneal varian tras el

tratamiento ortoqueratologico.

METODOS

75 adultos con miopias entre -0,50 y -5,00 D y con un astigmatismo refractivo y corneal inferior a
-1,25 D, fueron reclutados para ser adaptados en el Centre Universitari de la Visi6 (FOOT-UPC)
con lentes de ortoqueratologia Seefree® (Conéptica - Hecht Contactlinsen), esféricas o téricas,
segln requiriese cada individuo. Se realizaron medidas basales de agudeza visual LogMAR,
refraccién, tomograffa corneal (Pentacam®), biomecanica corneal (Corvis ST®) y presion
intraocular (CT-80%). Tras empezar a dormir con las lentes de ortoqueratologia se les repitieron
las mismas mediciones tras la primera noche de uso, a la semana y a los tres meses, dos veces

cada dia, una por la mafiana y otra por la tarde, con 8 horas de diferencia entre ambas visitas.

RESULTADOS

69 pacientes llegaron al control semanal y 49 al trimestral. Ninguno de los abandonos respondié
a complicaciones severas. Se encontr6 una regresion diurna media de 0,25 D alo largo del dia en
todos los momentos evaluados. Unicamente se encontré una leve relacion estadisticamente
significativa entre el valor de la refracciéon basal y la regresion refractiva diurna en el control

trimestral (R?=0,099 p=0,015). Tras la orto-k, por la mafiana, las cérneas presentan una mayor

Vv
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rigidez que va disminuyendo durante el dia, mientras que los cambios de curvatura tanto en cara
anterior como posterior corneal a lo largo del dia, son similares a los que sufren no usuarios de
ortoqueratologia. Los valores basales de asfericidad corneal anterior, biomecédnica corneal,
paquimetria, y presién intraocular no fueron predictivos del éxito ortoqueratolégico ni de la
regresion diurna. En cuanto a la topografia, inicamente se observé que cuanto menor fue el radio
cerrado corneal anterior, mayor fue el efecto ortoqueratolégico (p=-0,431 p=0,002). La presion
intraocular ajustada biomecanicamente no mostré variaciones a lo largo del estudio. Los cambios
hallados tras ortoqueratologia en la biomecanica corneal estarian mds relacionados con el cambio

paquimétrico que con una afectacion a la rigidez corneal.

CONCLUSIONES

Los parametros biomecanicos generados por Corvis ST® no predicen la respuesta corneal a la
orto-k. Radios corneales anteriores més cerrados parecen favorecer el efecto ortoqueratolégico.
La biomecanica corneal no parece estar afectada por la ortoqueratologia, aunque algunos
parametros de Corvis ST® si lo estan debido a que, estan influenciados por los cambios
paquimétricos, y este es un efecto conocido de la ortoqueratologfa. La presion intraocular no esta
afectada por el tratamiento ortoqueratolégico cuando se compensa biomecanicamente. Estos
resultados aportan seguridad a los adaptadores en su practica clinica frente a inquietudes sobre
una posible afectacién negativa del efecto ortoqueratolégico en la biomecanica corneal a corto y

medio plazo.

PALABRAS CLAVE

Ortoqueratologfa, topografia corneal, biomecanica corneal, paquimetria, presién intraocular,

regresion diurna, Corvis ST®, Pentacam®, CT-80°, Seefree®
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Resum

INTRODUCCIO

Fa quasi 60 anys de les primeres publicacions sobre 'adaptacié de lents d’orto-k en individus
ametrops, tractament que els hi permet gaudir d'una bona visié sense la necessitat de portar
ulleres o lents de contacte. Hi ha estudis tant sobre la reversibilitat refractiva al deixar d’utilitzar
les lents, com de la lleu perdua de l'efecte que pateixen els usuaris al llarg del dia, pero no n’hi
ha cap a dia d’avui, que justifiqui o prevegi la regressi¢ diiirna en funcié de les propietats

biomecaniques corneals aportades pel tondometre Corvis ST® (Oculus).

OBJECTIUS

Avaluar com varien els parametres corneals i visuals al llarg del dia, a curt i mitja termini, després
d’haver dormit amb lents d’ortoqueratologia, i relacionar-los amb les dades de partida d’agudesa
visual, refractius, topografics i biomecanics, per aixi, ajudar als clinics a I'hora de realitzar un
pronostic davant un potencial tractament ortoqueratologic. També es va voler comprovar si els

parametres relatius a la biomecanica corneal varien després del tractament ortoqueratologic.

METODES

75 adults amb miopies entre -0,50 i -5,00 D amb un astigmatisme refractiu i corneal inferior a -
1,25 D, van ser reclutats per ser adaptats al Centre Universitari de la Visi6 (FOOT-UPC) amb lents
d’ortoqueratologia Seefree® (Condptica - Hecht Contactlinsen), esferiques o toriques, segons
requeris cada individu. Es van realitzar mesures basals d’agudesa visual LogMAR, refraccio,
tomografia corneal (Pentacam®), biomecanica corneal (Corvis ST®) i pressi6 intraocular (CT-80%).
En comencar a dormir amb les lents d’ortoqueratologia es van repetir les mateixes mesures

després de la primera nit d'ds, a la setmana, i als tres mesos, dos vegades al dia, una pel mati i

una altre per la tarda, amb 8 hores de diferencia entre totes dues.

RESULTATS

69 pacients van arribar al control setmanal i 49 al trimestral. Cap dels abandonaments va
respondre a complicacions severes. Es va trobar una regressié ditirna mitjana de 0,25 D al llarg
del dia a tots els moments avaluats. Unicament es va trobar una lleu relacié estadisticament
significativa entre el valor de la refracci6 basal i la regressi6 refractiva ditirna al control trimestral
(R?=0,099 p=0,015). Després de I'orto-k, al mati, les cornies presenten una major rigidesa que va

disminuint durant el dia, mentre que els canvis de curvatura tant en cara anterior com en

Vil
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posterior corneal al llarg del dia, sén similars als que pateixen els no usuaris d’ortoqueratologia.
Els valors basals d’asfericitat corneal anterior, biomecanica corneal, paquimetria i pressié
intraocular no van ser predictius de I'exit ortoqueratologic ni de la regressié ditirna. En quant a
la topografia, inicament es va observar que quant menor era el radi tancat corneal anterior, major
va ser lefecte ortoqueratologic (p=-0,431 p=0,002). La pressié intraocular ajustada
biomecanicament no va mostrar variacions al llarg de l'estudi. Els canvis trobats després
d’ortoqueratologia a la biomecanica corneal estarien més relacionats amb els canvis paquimetrics

que no pas amb una afectacié a la rigidesa corneal.

CONCLUSIONS

Els parametres biomecanics generats pel Corvis ST® no prediuen la resposta corneal a la orto-k.
Radis corneals anteriors més tancats semblen afavorir I'efecte ortoqueratologic. La biomecanica
corneal no sembla estar afectada per 1’ortoqueratologia, encara que alguns parametres de Corvis
ST® si ho estan degut a que, estan influenciats pels canvis paquimetrics, i aquest és un efecte
conegut de l'ortoqueratologia. La pressié intraocular no esta afectada pel tractament
ortoqueratologic quan es compensa biomecanicament. Aquests resultats aporten seguretat als
adaptadors a la seva practica clinica davant inquietuds vers una possible afectacié negativa de

l'efecte ortoqueratologic en la biomecanica corneal a curt i mitja terme.

PARAULES CLAU

Ortoqueratologia, topografia corneal, biomecanica corneal, paquimetria, pressié intraocular,

regressi6 ditirna, Corvis ST®, Pentacam®, CT-80®, Seefree®
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Abstract

INTRODUCTION

The first papers on the fitting of ortho-k lenses in ametropic individuals, treatment that allows
them to enjoy good vision without the need to wear glasses or contact lenses, were published
almost 60 years ago. Both the reversibility of the treatment when the lenses are discontinued, as
well as the slight loss of the effect suffered by users throughout the day have been studied, but
there is no paper to date that justifies or foresees diurnal regression based on corneal

biomechanical properties provided by the Corvis ST® tonometer.

OBJECTIVES

To assess how the corneal and visual parameters vary throughout the day, in the short and
medium term, after having slept with orthokeratology lenses, and relate them to the baseline data
of visual acuity, refraction, topographic and biomechanical properties, in this way, to help
clinicians make a better prognosis in front of a potential orthokeratology treatment. We also
wanted to verify whether the parameters related to corneal biomechanics vary after

orthokeratology treatment.

METHODS

75 adults with myopia between -0.50 and -5.00 D with a corneal and refractive astigmatism lower
than -1.25 D, were recruited to be fitted at the Center Universitari de la Visi6 (FOOT-UPC) with
Seefree® orthokeratology lenses (Conéptica - Hecht Contactlinsen), spherical or toric, as required
by each individual. Baseline measurements of LogMAR visual acuity, refraction, corneal
tomography (Pentacam®), corneal biomechanics (Corvis ST®) and intraocular pressure (CT-80%)
were performed. After starting to sleep with the orthokeratology lenses, the same measurements
were repeated after the first night of use, after one week and after three months, twice a day, one

in the morning and one in the afternoon, 8 hours apart between both visits.

RESULTS

69 patients reached the weekly control and 49 the quarterly. None of the dropouts responded to
severe complications. A mean diurnal regression of 0.25 D was found throughout the day at all

moments evaluated. Only a slight statistically significant relationship was found between the
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baseline refraction and the diurnal refractive regression in the quarterly control (R?=0.099
p=0.015). After ortho-k, the cornea shows greater rigidity in the morning that decreases during
the day, while the changes in curvature in both the anterior and posterior cornea throughout the
day were similar to those suffered by non-users of orthokeratology. Baseline values of anterior
corneal asphericity, corneal biomechanics, pachymetry and intraocular pressure were not
predictive of orthokeratology success or diurnal regression. Regarding topography, it was only
observed that the smaller the anterior corneal steep radius, the greater the orthokeratology effect
(p=-0.431 p=0.002). The biomechanically adjusted intraocular pressure did not show variations
throughout the study. The changes found after orthokeratology in corneal biomechanics seem to

be more related to the pachymetry change than due to a modification of corneal stiffness.

CONCLUSIONS

The biomechanical parameters provided by Corvis ST® do not predict the corneal response to
ortho-k. Smaller anterior steep corneal radii seem to favor the orthokeratology effect. Corneal
biomechanics does not seem to be affected by orthokeratology, although some Corvis ST®
parameters do change, because they are influenced by pachymetry variations and this is a well-
known effect after orthokeratology. Intraocular pressure is not affected by orthokeratology
treatment when it is biomechanically compensated. These results provide security to the eye care
practitioners in their clinical practice regarding concerns about a possible negative impact of the

orthokeratology effect on corneal biomechanics in the short and medium term.

KEYWORDS

Orthokeratology, corneal topography, corneal biomechanics, pachymetry, intraocular pressure,

daily regression, Corvis ST®, Pentacam®, CT-80®, Seefree®
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Introduccién

La ortoqueratologia (también denominada orto-k) podria definirse como la adaptacién, y
uso mientras se duerme, de lentes de contacto rigidas gas permeables de geometria inversa con
el objetivo de compensar de una forma reversible la miopia, la hipermetropia o el astigmatismo,

de modo que el usuario no necesite ningtn tipo de ayuda 6ptica durante sus horas de vigilia.

A pesar de que la técnica existe como tal desde hace casi 60 afios hay dos importantes

preguntas para las que hoy en dia atin no tenemos una respuesta certera.

La primera es: ;jpor qué hay pacientes en los que las lentes de orto-k realizan un correcto
moldeo corneal y hay otros en los que no es asi? Los clinicos nos encontramos en ocasiones con
cérneas que no responden adecuadamente a las lentes de ortoqueratologia, por lo que serfa de

gran utilidad encontrar algin pardmetro ocular predictor de la eficacia del tratamiento.

El segundo aspecto a investigar serfa relativo a la seguridad del tratamiento
ortoqueratolégico. Dado que estamos realizando un moldeo, una modificacién de la superficie
corneal, ; podria este moldeo alterar la biomecénica corneal y hacer que la cérnea sea méas proclive
a sufrir algtn tipo de proceso ectdsico? ;podria asimismo, afectar de alguna manera a las
propiedades corneales de forma que pudiera dificultar o impedir una posible futura cirugia

refractiva?

La biomecanica corneal estd intimamente ligada a parametros como el grosor corneal y la

presion intraocular, por ello, también se consideraran dichos aspectos en el presente estudio.

El objetivo de esta tesis es buscar respuestas simultdneamente a ambas cuestiones,
investigando y analizando profundamente la biomecénica y la topografia corneal, antes, durante
y tras la adaptacion de lentes de ortoqueratologia, evaluando como varia el efecto del tratamiento
ortoqueratolégico a lo largo del dia, a corto y medio plazo. Para ello se medirdn parametros
relacionados con la vision, con la topografia y con la biomecénica corneal, antes, durante y tras el
porte de las lentes de contacto de ortoqueratologia. En concreto, se realizaran examenes tras la
primera noche de uso, tras la primera semana, y a los tres meses, realizando una doble evaluacién
cada dia, una a primera hora de la mafana, y otra ocho horas después de la primera, para de esta

forma estudiar también la variacién diurna de estos parametros.

Desde hace aproximadamente una década se estdn haciendo algunas investigaciones en
este campo con un instrumento denominado ORA® (Ocular Response Analyzer) que valora
algunos aspectos biomecanicos de la cérnea. Pero ha sido a raiz de la aparicién del Corvis ST®,

un tonémetro de aire disehado para evaluar la biomecédnica corneal, dispositivo que se esta
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usando intensamente en la actualidad en el ambito de las ectasias corneales y la cirugia refractiva,

cuando la biomecénica corneal esta adquiriendo de nuevo una gran relevancia investigadora.

Por este motivo, en este estudio se medirdn y analizaran los datos biomecanicos de la
cornea obtenidos mediante el Corvis ST® a lo largo del tratamiento ortoqueratolégico,
relacionandolos con el resto de parametros oculares y visuales obtenidos en cada visita, para de
esta forma hallar informacién que pueda ser relevante para los clinicos en términos de

predictibilidad y seguridad del tratamiento ortoqueratolégico.

Esta tesis esta estructurada en 11 capitulos. En el Capitulo 1 se presenta el estado del arte,
introduciendo al lector en la disciplina de la ortoqueratologia y el contexto clinico actual. En este
capitulo se hace especial hincapié en las investigaciones realizadas en el &mbito de la regresion,
la reversibilidad y la predictibilidad del tratamiento ortoqueratolégico, asi como las posibles
relaciones halladas con la biomecanica corneal. En el Capitulo 2 se expone la justificacién de esta
tesis doctoral, las hipétesis que se plantean, asi como la originalidad, para finalizarlo con los
objetivos de la misma. El Capitulo 3 estd dedicado a los materiales y métodos empleados durante
la realizacion de la tesis. En él se definen la muestra, los instrumentos utilizados, las lentes usadas
para las adaptaciones, el protocolo clinico seguido y el tratamiento estadistico al que se someteran
los resultados obtenidos. En el Capitulo 4 se exponen los resultados clinicos de la investigacién,
con unos subapartados muy definidos, siendo estos, la descripcién demografica de la muestra,
agudeza visual y refraccién, topografia corneal, biomecanica corneal, paquimetria, presién
intraocular y se incluye un andlisis general que englobara todos estos aspectos. Lo cierran un
estudio piloto sobre el efecto de la siesta en usuarios de lentes de ortoqueratologia, y una
descripciéon de casos que, durante el tratamiento ortoqueratolégico, mostraron un
comportamiento clinico anémalo. En el Capitulo 5 se discuten los resultados de cada uno de los
subapartados expuestos en el capitulo de resultados. El Capitulo 6 recoge las conclusiones y la
relevancia clinica que de ellas se desprende. En el Capitulo 7 se exponen diferentes trabajos que,
dando continuidad a la presente investigacion, pueden desarrollarse en un futuro. La difusién de
los resultados y las actividades del doctorando relacionadas con el tema se exponen en los
Capitulos 8 y 9 respectivamente. En el Capitulo 10 se lista la bibliografia consultada durante la
realizacién de la tesis. Por dltimo, en el Capitulo 11 Anexos, se adjuntan los documentos de la
LOPD, Consentimiento Informado, la aprobacién del estudio por parte del Comité Etico,
invitaciones y certificados de congresos y una réplica del articulo publicado “Should overnight

orthokeratology patients wear their lenses during their afternoon nap?”.
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Capitulo 1
Estado del arte
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1. Estado del arte

1.1 Introduccidén historica

La ortoqueratologia, técnica también conocida como moldeo corneal o terapia refractiva
corneal, es un método de correcciéon temporal de las ametropias mediante la aplicacion
programada de unas lentes de contacto rigidas de disefio especial, denominadas lentes de
geometria inversa. Cuando el defecto refractivo tratado es la miopia, este procedimiento genera
un aplanamiento y un adelgazamiento de la cérnea central, mientras que simultaneamente se
incurva y engrosa en la zona medio periférica, logrando una reduccion de la miopia y una mejora

de la agudeza visual sin correccién (Swarbrick, Wong et al., 1998; Alharbi, 2003).

Hay referencias a la cultura tradicional china, de hace mas de 300 afios, del uso de saquitos
de arena sobre los parpados con el objetivo de modificar la visién (Villa-Collar, Gonzalez-

Méijome, 2007), aunque es dificil verificar el material original.

A George Jessen en 1962 se le reconoce la primera tentativa de modificar deliberadamente
el estado refractivo del ojo miope, mediante la utilizacién de una lente rigida de PMMA de una
geometria convencional. La técnica de Jessen fue denominada técnica “orthofocus” porque usaba
lentes neutras, con una curvatura central més plana que el radio corneal en el valor de las
dioptrias que queria eliminar, de manera que el menisco lagrimal negativo compensase la miopia
(Jessen, 1962). Conociendo que por cada 0,05 mm que el radio base de la lente sea mas plano que
el de la cérnea se provoca un menisco lagrimal de 0,25 dioptrias negativas, Jessen elegia como
primera lente a adaptar aquella con la que se formase un menisco lagrimal entre la lente y la
cornea equivalente a las dioptrias que se fueran a tratar. Asi, por ejemplo, en el caso en que el
tratamiento fuese para una miopia de -2,00 D, el radio de la lente deberia ser 0,40 mm mas plano
que el radio mas plano corneal (conocido como K). Adicionalmente Jessen aumentaba el
aplanamiento de la lente en 0,50 D (0,10 mm) maés, para conseguir una leve correccién adicional,

cantidad que actualmente se denomina “factor de Jessen”.

Este factor es considerado hoy por todos los sistemas de adaptacién de lentes modernas y
estd relacionado con la cantidad que hay que aplanar de méas para conseguir que el paciente siga
teniendo una buena visién al anochecer, atin a pesar de la ligera regresion que se sufrira durante
el dia. En la actualidad el factor de Jessen oscila entre +0,50 y +1,00 D en la mayoria de disefios
(Chan et al., 2008), aunque en el caso de no lograr el efecto corrector deseado, su valor puede

aumentarse (Wan et al., 2020).

El gran inconveniente de esta técnica en sus inicios era que, debido al disefio tan plano de
la lente adaptada, la estabilidad era mala (Figura 1) y se producian desplazamientos de la lente
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que provocaban modificaciones irregulares en la cérnea, y aunque los cambios corneales se

conseguian con cierta rapidez, el peligro de inducir astigmatismo era elevado (Kerns, 1977).

Figura 1. Lente RPG con adaptacion plana desplazada superiormente

El mismo afio, en 1962, durante el Congreso de la Sociedad Internacional de Especialistas
de Lentes de Contacto celebrado en Chicago, Newton Wesley sugiere el nombre de

“ortoqueratologia” para esta técnica (Mountford et al., 2004).

En 1964 los contactélogos Grant y May mejoraron la técnica anteriormente descrita.
Llegaron a la conclusién de que adaptando una lente solo 0,10 mm mas plana que K ya se
producian variaciones en la curvatura corneal. Estas lentes se iban cambiando por otras mas
planas a medida que se observaban modificaciones en la curvatura de la cérnea (Grant, May,
1970). Comparandolas con la técnica de Jessen, estas lentillas eran mas estables y centraban mejor
sobre la cérnea, con lo que el riesgo de inducir deformaciones corneales no deseadas era mucho
menor (Grant, 1981). Sin embargo, se estimaba en un afio el tiempo necesario para reducir cada
dioptria de miopia, y alrededor de seis meses mdas para obtener una adaptacién totalmente
satisfactoria con la lente retenedora, lente que se dejaba para mantener el efecto conseguido

(Kerns, 1977).

Las lentes de contacto rigidas convencionales para compensar los defectos refractivos estan
conformadas por diferentes curvas, que se van aplanando desde el centro hacia la periferia para
ir adecuandose a la geometria asférica de la cérnea, cuyos radios también se aplanan de la misma
forma. En 1989 Wlodyga y Bryla, recuperando un disefio previo de Fontana, ya que cuando éste
lo ide6 unos afios antes la tecnologia existente atin no permitia su fabricacién, sugirieron que las
lentes de contacto rigidas para ortoqueratologia podrian hacerse mas curvadas en la zona
intermedia, en lugar de mas planas, definiendo asi una lente de geometria inversa simple. Con
ello se mejoraria el centrado y se reduciria el grado de astigmatismo inducido (Figura 2). Los

cambios ortoqueratolégicos se producian con mayor rapidez, logrando los resultados deseados
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en semanas en lugar de meses como ocurria con la técnica anterior. Por ello se denominé a esta

variante “ortoqueratologia acelerada” (Walline et al., 2005).

Curvatura base \
Curvatura

mas cerrada

del S—
reservorio

- Curva periférica

Figura 2. Representacion esquemdtica de una lente de geometria inversa simple y su fluorograma.
Guia de ortoqueratologia nocturna, Sequnda ed., 2003. Bausch & Lomb, Polymer Technology

En 1996, John Mountford disefi6 una lente con una banda periférica de alineamiento que
se considera la primera lentilla de ortoqueratologia avanzada, una lente tetracurva de doble
geometria inversa (Figura 3). La curva central se encarga de compensar el defecto refractivo, y las
curvas periféricas proporcionan estabilidad mejorando el centrado (Mountford, Ruston et al,,

2004).

Curva de
alineamiento

adio de zona optica posterior
(Radio de curvatura base)

"Curva inversa

\ Curva periférica

Figura 3. Representacion esquemidtica de una lente de doble geometria inversa y su fluorograma.
Guia de ortoqueratologia nocturna, Sequnda ed., 2003. Bausch & Lomb, Polymer Technology

En 1998 la FDA (U.S. Food and Drug Administration) aprob6 las primeras lentes de
geometria inversa (Contex) para realizar ortoqueratologia diurna en miopias de hasta -3,00
dioptrias. En aquel momento las lentes se ponian unas cuantas horas por la mafiana, para

disfrutar de una buena visién sin ellas por la tarde (Swarbrick, 2006).

Mas tarde, en 2002, la FDA aprobé las primeras lentes de ortoqueratologia para uso
nocturno, las CRT (Corneal Refractive Therapy) de Paragon Vision Sciences, aprobadas para la

realizaciéon de ortoqueratologia nocturna de hasta -6,00 dioptrias de miopia y -1,75 dioptrias de
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astigmatismo. Posteriormente, otros disefios han recibido asi mismo la aprobacién para uso

nocturno por los diferentes organismos reguladores (Vincent et al., 2021).

La posibilidad del uso nocturno de las lentes supuso un cambio revolucionario a la técnica.
Este hecho fue posible gracias al uso de materiales ultrapermeables al oxigeno (Lu F et al., 2007),
con una transmisibilidad al oxigeno superior a los 87 hBarrer/cm, determinados por Holden y
Mertz (1984) como el minimo para el porte nocturno de una lente de contacto y evitar el edema

corneal, permitiendo que sean usadas con los ojos cerrados mientras el paciente duerme.

1.2 La ortoqueratologia en la actualidad

Los avances en los materiales de lentes y en los disefios nos llevan a la actualidad: hoy en
dia los pacientes usuarios de orto-k llevan sus lentes inicamente mientras duermen, gozando de
una buena visiéon durante las horas de vigilia y disminuyendo la dependencia de la correcciéon

optica durante el dia (Nichols et al., 2000).

La eficacia y seguridad de este tratamiento ha sido demostrada (Nichols et al., 2000; Rah et
al., 2002: Koffler, Sears, 2013; Liu, Xie, 2016; Bullimore, Johnson, 2020) y el procedimiento es hoy
en dia una alternativa mas a las gafas, las lentes de contacto o la cirugia refractiva, especialmente

en casos de bajas a moderadas miopias (Caroline PJ, Swarbrick, 2006; Vicent S] et al., 2021).

Actualmente existen incluso disefios de lentes para tratar con ortoqueratologia el
astigmatismo (Baertschi, 2005; Pauné et al., 2012), la hipermetropia (Gifford et al., 2009; Gifford,
Swarbrick, 2013) e incluso para tratar casos de post-lasik (Park, 2015).

Un gran campo de accién de la ortoqueratologia, mas alld de compensar el defecto
refractivo, es cuando es aplicada en nifios con miopia en evolucién con el objetivo de intentar
frenar el aumento de la misma, o sea ralentizar el crecimiento de la longitud axial del ojo. Esta
clara la relacién entre la alta miopia y las complicaciones oftalmolégicas de fondo de ojo a largo
plazo, que pueden desencadenar cataratas, desprendimiento de retina y maculopatias, entre otras
patologias (Saw, 2005; Flitcroft, 2012; Cheng, 2013; Verkicharla et al., 2015; Fricke et al., 2018;
Haarman et al., 2020). Numerosos estudios han sido publicados desde el afio 2005 (Cho et al,,
2005; Walline et al., 2009; Kakita et al., 2011; Hiraoka, 2012; Santodomingo-Rubido et al., 2012,
Charm, Cho, 2013; Chen et al., 2013), incluso algunos meta-analisis (Si et al., 2015; Sun et al., 2015;
Wen et al., 2015), sefialando a la ortoqueratologia como uno de los tratamientos no farmacolégicos
de eleccién para intentar frenar el crecimiento ocular en nifios y adolescentes con miopia en
aumento, consiguiendo una ralentizacion de un 45% de media en el aumento de la longitud axial

(Wildsoet et al., 2019; Németh et al., 2021).
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La hipétesis més aceptada en la actualidad sobre cémo las lentes de ortoqueratologia
pudieran influir en la ralentizacién del aumento de la longitud axial, es la teoria del desenfoque
periférico midépico. Estudios en animales han demostrado que anteponer un sistema 6ptico en
o0jos en proceso de crecimiento, puede interferir en la normal evolucién de la longitud axial (Smith
et al., 2005; Liu, Wildsoet, 2011; Smith et al., 2014; Troilo et al., 2019). Esta teoria postula que
mientras los sistemas 6pticos convencionales, como las gafas o las lentes de contacto de geometria
convencional, generan un desenfoque hipermetrépico en la retina periférica, tras
ortoqueratologia, debido al aplanamiento corneal central y al incurvamiento de la medio
periferia, la focalizacion periférica retiniana se torna midpica (Queirds et al., 2010), y este es el
hecho que iniciaria la cascada éptica y/o bioquimica que inhibiria el crecimiento ocular (Smith,
2011). Aunque los mecanismos exactos de este proceso atiin son desconocidos, algunas teorias se
estdn centrando en la induccién de aberraciones de alto orden que genera la ortoqueratologia
como potenciales causas de la ralentizacion de la longitud axial (Hiraoka et al., 2015, Kim et al.,
2019; Lau et al., 2020), aunque otros autores no encontraron ninguna correlacién (Santodomingo-
Rubido et al., 2017).

Las aberraciones de alto orden son pupilodependientes, y esta relacién ha motivado el
estudio sobre la importancia que pudiera tener el didmetro pupilar de los nifios a los que se les
aplica ortoqueratologia, con el objetivo de intentar frenar el avance de su miopia (Chen et al.,
2012; Faria-Ribeiro et al., 2016).

En fecha de redaccién de esta tesis, inicamente dos disefios de lentes de ortoqueratologia,
Bloom Night® (Menicon) y Paragon CRT® (Cooper Vision), han sido aprobadas por las
instituciones reguladoras europeas (marcado CE) para un uso especifico de control de miopia. El
resto de disefios, con muchos de los cuales se han realizado los estudios previamente citados, son
adaptados de forma off-label, debiéndose indicar claramente este aspecto en el consentimiento
informado que siempre deberia acompafiar a este tipo de tratamientos (Jones et al., 2019; Gifford

etal., 2019).

1.3 Efectos corneales de la ortoqueratologia

La ortoqueratologia genera un moldeo corneal controlado para tratar los defectos
refractivos. Una cérnea normal es més curvada en el centro que en su periferia (Dingeldein, Klyce,
1989; Bogan et al., 1990; Hayashi et al., 1995; Somani et al., 2004; Yebra-Pimentel et al., 2004). Tras
un tratamiento de ortoqueratologia para miopia este patrén se invierte, aplanandose la zona
central e incurvandose la periférica (Dave, Ruston, 1998; Swarbrick et al., 1998; Nichols et al.,
2000; Sridharan, Swarbrick, 2003; Tahhan et al., 2003); dicho de otra forma, pasando la cérnea de

tener un perfil prolato a uno oblato.
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Ha sido descrito que este moldeo es debido a las fuerzas hidrodinamicas generadas por la
lagrima que queda entre la lente de contacto de ortoqueratologia y la cérnea, actuando sobre las
células del epitelio corneal (Mountford, 2004). El efecto de estas fuerzas induce cambios
estructurales como soportan estudios histolégicos (Matsubara et al., 2004; Choo et al., 2008).
Estudios morfolégicos también indican una cierta participacién del estroma en el moldeo corneal
(Swarbrick et al., 1998; Alharbi, Swarbrick, 2003; Wang et al., 2003; Ladage et al., 2004; Haque et
al., 2004; Kim, 2018).

En los albores de la ortoqueratologia se dudaba si el moldeo corneal afectaba tinicamente
a la superficie corneal anterior, o si la lente de contacto moldeaba toda la cérnea, afectando
también su cara posterior. Algunos estudios encontraron que la cara posterior de la cérnea no
sufrfa variaciones tras el uso de las lentes de ortoqueratologia (Swarbrick et al., 1998; Nichols et
al., 2000; Wang et al., 2003; Tsukiyama et al., 2008) mientras otros si han detectado algtin cambio
en la superficie posterior (Owens et al., 2004; Nieto-Bona et al., 2011), pero en general, se asume
que practicamente todo el efecto que realiza la ortoqueratologia se limitaria a cambios en la
curvatura de la superficie corneal anterior (Vincent et al., 2021), con una consecuente afectacion

del grosor corneal.

En el caso de tratamientos de miopia, la cérnea se adelgaza en el centro y se engrosa en la
media periferia (Coon, 1984; Wang et al., 2003; Soni et al., 2003; Haque et al., 2004). Swarbrick y
colaboradores (1998) concluyeron a partir del estudio de las variaciones paquimétricas central y
periférica, que la variaciéon refractiva provocada por la ortoqueratologia, es debida a una
redistribucién del tejido corneal anterior y no a un incurvamiento de toda la cérnea. Wang y
colaboradores (2003) encontraron que tras una noche de uso de lentes de ortoqueratologia CRT®,
la miopia de los pacientes se redujo en 1,18 £ 0,81 D, observando que justo al retirar las lentes el
epitelio corneal central se habia adelgazado un 5,1% * 4,5%, mientras que el epitelio medio-
periférico (a unos 3mm del centro corneal) mostraba un engrosamiento significativo de un 2,2%
de media, sugiriendo una redistribucién del tejido corneal. Los cambios inducidos en la
paquimetria revertieron totalmente aproximadamente 3 horas tras retirar las lentes de contacto,
aunque encontraron que tras 12 horas de haber retirado la lente atin permanecian dos tercios de
la reduccién midpica generada. Este diferente ritmo de recuperacion entre la paquimetria y la
reduccién didptrica inducida, hizo hipotetizar a los autores que el cambio refractivo no se deberia
Unicamente a un cambio en el grosor de la cérnea, sino quizas también a otros factores.

Cuando se duerme con una lente de contacto hay que considerar el posible edema corneal
que podria generarse y que, por tanto, podria consecuentemente alterar la paquimetria. El edema
fisiolégico normal tras dormir sin lentes de contacto se estima en un valor de un 4% (Mertz, 1980).
En el estudio de Wang y colaboradores hallaron un edema corneal central inducido de un 6%,

siendo justificado por los autores por haber usado un material con un Dk/t de 67x10° (cm x mL
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02) / (s x mL x mm Hg), por debajo del criterio de Holden-Mertz, que recomiendan un Dk/t de
87 unidades en porte nocturno para no incrementar el edema fisiolégico (Holden, Mertz, 1984).

A partir de mediciones realizadas con paquimetros 6pticos (Alharbi et al.,, 2003),
tomografia de coherencia éptica (Haque et al., 2004) y tecnologia Scheimpflug (Cheung, Cho,
2013) se han encontrado adelgazamientos epiteliales centrales tras dormir con lentes de
ortoqueratologia que, dependiendo del estudio, oscilan entre las 4,5 y las 17 um (Li et al., 2004).
En el caso de la hipermetropia el efecto en el grosor corneal seria el opuesto, un engrosamiento
de la zona central y un adelgazamiento de la media periferia, aunque son pocos los trabajos que
han estudiado este aspecto, tanto en modelos animales (Choo et al., 2008), como en humanos
(Haque et al., 2008).

La ortoqueratologia también genera ciertos cambios celulares en capas méas profundas, mas
alla del epitelio. Zhong y colaboradores (2009) encontraron una disminucién de la densidad de
queratocitos y del nimero de células basales del epitelio. El equipo de Nieto-Bona (2011), usando
microscopia confocal, encontraron tras un afio de uso de lentes de ortoqueratologia una
disminucién en la densidad de células basales del epitelio, un incremento en el grosor y altura de
las células epiteliales superficiales, un incremento de los queratocitos activados en el estroma y
un aumento del polimegatismo endotelial. Tras discontinuar el uso de las lentes durante un mes,
el nimero de queratocitos activados recuperaron los valores pre-ortoqueratologia, al igual que
los cambios observados en las células epiteliales. Nieto-Bona y colaboradores sugieren que la
disminucién de la densidad de células basales puede responder a una dificil visualizaciéon de las

mismas debido al adelgazamiento generado por la compresion de las capas epiteliales.

Otra afectacién directa del cambio del grosor corneal es la posible variacién de la medida
de la presién intraocular. Cérneas gruesas tienden a sobreestimar el valor de la presion
intraocular, por ofrecer dicho grosor una mayor resistencia a la fuerza ejercida sobre la cérnea
por el instrumento de medicién de la presion, mientras que cérneas mas delgadas de lo normal
tienden a subestimarlo, por la razén contraria (Feltgen et al., 2001). La ortoqueratologia, segtin
conocemos hoy en dia, no genera modificaciones en las estructuras de la cdmara anterior ni
afectaria de ningtin modo a la produccién o drenaje del humor acuoso, por lo que no debiera
modificar la presiéon intraocular. No obstante, debido a estos cambios referidos en el grosor
corneal central, si podria ser que de alguna forma pudiese verse afectada la medicién de la presién
intraocular. En este sentido, Chang y colaboradores (2013) encontraron con diferentes tecnologias
de medicién, en concreto con un pneumotonémetro de no contacto, un tonémetro de aplanacién
Goldmann y con un tonémetro de contorno dindmico Pascal, una leve pero estadisticamente
significativa disminucién en la medida de la PIO, inferior a 1 mm Hg. Resultados en la misma

direccién obtuvieron Ishida y colaboradores (2011) usando un tonémetro de no contacto.
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Algunos estudios han mostrado que el plexo nervioso subbasal sufre una restructuracion
en su patrén morfolégico, que pudiera ser debido al efecto ortoqueratolégico (Cheung et al., 2006;
Lum et al., 2012). Como consecuencia, la sensibilidad corneal podria estar disminuida tras el uso
de las lentes (Lum et al., 2017; Nombela-Palomo et al., 2018). Tras un mes de abandonar el uso de
las lentes de ortoqueratologia, parece ser que la sensibilidad corneal se recupera (Lum et al., 2017),
pero tras tres meses del cese de las lentes, la densidad nerviosa todavia no alcanzé los valores
basales (Lum et al., 2017; Nombela-Palomo et al., 2018). En un estudio realizado en 30 nifios y
adolescentes, Jin y colaboradores (2018) encontraron que la sensibilidad corneal se recuperaba
tras tres meses del porte de las lentes, volviendo a los valores basales, sin tener que interrumpir
el uso delas lentes, quizés debido a una adaptacién neuronal, segiin los autores, que se produciria

antes en nifios que en adultos.

El endotelio es la capa que mantiene la transparencia corneal, por ello es de suma
relevancia no alterar dicha estructura con ninguna intervencién ocular. Los estudios sobre su
afectacién tras realizar ortoqueratologia refieren minimos efectos en la morfologia endotelial
(Nieto-Bona, 2011; Xie, Liu, 2016; Cheung, Cho, 2018) y se limitan a reportar un polimegatismo,
cambio compatible con el observado con otros tipos de lentes de contacto (Sanchez-Garcia et al.,

2020).

En 2016 se public6 una revision sistemética sobre la seguridad de la ortoqueratologia (Liu,
Xie, 2016). Los autores indican que el riesgo de sufrir una queratitis microbiana con
ortoqueratologia nocturna es similar a otras modalidades de uso nocturno de lentes de contacto.
La complicacién mas habitual es la tincién corneal, aunque pueden encontrarse otros efectos sin
relevancia clinica, como los depésitos férricos o una mayor prominencia de lineas fibrilares.
Concluye esta revision que el tratamiento ortoqueratolégico requiere una combinacién de una
correcta adaptacion, un riguroso cumplimiento por parte del paciente de las instrucciones de uso
y mantenimiento de las lentes, un buen programa de controles y seguimiento y, en caso de

complicaciones severas, de una rapida intervencion.

1.4 Efectos visuales de la ortoqueratologia

La cérnea supone aproximadamente el 70% del poder refractivo del sistema ocular
(Courville et al., 2004); de ahi que pequefias modificaciones en la curvatura de su cara anterior, y
leves variaciones en el grosor paquimétrico, tengan mucha repercusion refractiva (Nichols, 2000;

Sorbara, 2005).

Diferentes autores han encontrado que las lentes de ortoqueratologia empiezan a reducir

la miopia desde la primera noche de porte, y que la correccion total y la consecuente estabilidad
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refractiva se alcanzarfa en un plazo de 7-10 dias, manteniéndose estable a partir de aquel

momento (Alharbi y Swarbrick, 2003; Soni et al., 2003; Sorbara et al., 2005).

Tal como se ha comentado previamente, la ortoqueratologia induce una serie de
aberraciones de alto orden que podrian ser la clave para el control de miopia en nifios y
adolescentes. Hiraoka y colaboradores (2006, 2007) ya encontraron que las aberraciones de alto
orden aumentaban significativamente tras ortoqueratologia, estando este aumento directamente
correlacionado con la magnitud de la miopia tratada. A pesar de que el incremento de las
aberraciones se daba incluso en casos satisfactoriamente resueltos, Hiraoka y colaboradores
apuntan que el aumento de las aberraciones puede poner en compromiso la funcién de
sensibilidad al contraste, sobre todo en adultos con altas refracciones a tratar, didmetros pupilares
elevados, o midriasis debida a bajos niveles de iluminacién, condiciones todas ellas que hacen
aumentar el nivel de aberracién generada. Resultados similares obtuvieron Berntsen y
colaboradores (2005) tras adaptar CRT a 20 pacientes miopes menores de 40 afios y medirles la

agudeza visual en alto y bajo contraste.

En el caso de pacientes jovenes, Yin y colaboradores (2019) encontraron que a pesar del
aumento de ciertas aberraciones de alto orden, las de baja orden, o sea esfera y cilindro,

descendian, mejorando asi la visién de los jévenes miopes tras un afio de seguimiento.

Un reciente articulo de revisiéon (Nti, Berntsen, 2020) reporta que tras el uso de lentes de
ortoqueratologia hay un incremento de las aberraciones de alto orden, en particular de la
aberracion esférica por el cambio de perfil corneal de prolato a oblato (Joslin et al., 2003; Berntsen.
2005; Batres et al., 2020), y de la aberracién comatica, atribuible esta Gltima presumiblemente a
una falta de centrado de las lentes durante el porte nocturno (Hiraoka et al., 2004, 2009). Estas
variaciones se estabilizarian por lo general a partir de una semana del inicio del tratamiento

(Stillitano et al., 2008).

El OQAS® (Optical Quality Analysis System, Visiometrics SL, Terrasa, Espafia) es un
instrumento de doble paso que mide la calidad 6ptica del ojo, generando diferentes parametros,
entre ellos el OSI (Ocular Scattering Index) que ofrece un indice sobre la difusién intraocular,
evaluando asi el grado de transparencia de los medios intraoculares. Emite también la MTF-Cutoff
(frecuencia de corte de la funcién de transferencia de modulacién) que informa sobre la calidad

6ptica del ojo (Artal et al., 2011; Martinez-Roda et al., 2011; Hu et al., 2015).

Du y colaboradores (2015), mediante la técnica de doble paso (OQAS) encontraron un
aumento del indice OSI y una disminucién de la MTF-Cutoff tras ortoqueratologia, denotando

una pérdida de calidad visual, aunque manifiestan que la pérdida de calidad 6ptica fue aceptable.
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Usando el mismo instrumento, Liu y colaboradores (2019) también encontraron un leve aumento
en el indice OSI tras empezar a usar lentes de ortoqueratologia. Un afio més tarde, y siguiendo
con el tratamiento, el OSI habia recuperado un 20% respecto el pico maximo que tuvo tras el

inicio, pero sigui6 siendo un 63% mayor que antes de iniciar el tratamiento.

1.5 Regresion diurna del efecto ortoqueratolégico

Una de las grandes ventajas, pero también inconvenientes de la ortoqueratologia, es que es
un tratamiento reversible, y ello hace que el moldeo generado durante el porte nocturno tenga
tendencia a desvanecerse, aunque no en su totalidad, a lo largo del dia, lo que podria definirse

como una regresién diurna del efecto ortoqueratolégico.

La regresién diurna abarcaria la recuperacion hacia los valores basales de los diferentes
pardmetros que sufren cambios con la ortoqueratologia: refraccion, agudeza visual sin correccioén,
radios de curvatura corneales y paquimetrias en diferentes puntos corneales entre otros, siendo

estos citados los mas relevantes.

Horner (1993) valoré la variacién de la curvatura corneal tras el uso de lentes de orto-k en
modalidad de porte diurno con tiempos de uso variables de 1, 2 y 4 horas. Encontré que cuantas
mas horas se habian usado las lentes, menor era la regresiéon. No encontré una correlacién entre
el grado de aplanamiento inicial y la ratio de regresién. Horner concluyé que la causa aparente
para los diferentes grados de recuperaciéon podia deberse a las propiedades elasticas intrinsecas

de cada cornea.

Cinco afios mas tarde, Mountford (1998) valoré retrospectivamente la potencia didptrica
corneal apical a los 7, 30 y 90 dias del inicio del uso de lentes de ortoqueratologia en modalidad
de porte nocturno, midiéndola justo al quitar las lentes por la mafiana y al cabo de unas 8,5 horas
después. Encontré una regresioén en la potencia corneal en todos los controles, pero méas marcada
durante el primer mes, que se estabilizaba en unas 0,50 - 0,75 D en el control de los 3 meses,
concluyendo que la regresion disminuia con el paso del tiempo. Aunque la tendencia de la
regresion fue hacia un incurvamiento de la cérnea, en un 16,7% de los 48 casos valorados en el
control semanal, la cérnea continué aplanandose tras retirar las lentes. Mountford denominé a
este efecto creep (que literalmente podria traducirse por “deformacién por fluencia lenta”),
proponiendo que el tejido corneal continuaba respondiendo al efecto inducido por la lente de
ortoqueratologia, incluso tras haberse extraido ésta del ojo al despertar. No obstante, encontré
que este efecto disminuia con el paso del tiempo, encontrando 4 sujetos en el control del mes y
uno solo en el control de los 90 dias. Concluye este trabajo avisando que los clinicos deberifan

tener en cuenta esta regresion diurna para establecer el objetivo refractivo de las lentes de
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ortoqueratologia, recomendando hipercorregir entre 0,50 D y 0,75 D para que al final de lajornada

el paciente esté proximo a la emetropia y pueda seguir teniendo una buena vision.

Soni y colaboradores (2003) valoraron ambos ojos de 8 sujetos adaptados con lentes de orto-
k nocturna Contex OK, evaluandoles tras un difa, una semana, un mes y tres meses,
examinandoles justo al retirar las lentes y a las 4, 8 y 12 horas. Al cabo de una semana de porte
todos los pardmetros corneales y visuales habian alcanzado su maximo nivel al retirar la lente,
siendo estables durante todo el dia y manteniéndose durante los 3 meses. A los 3 meses y a
primera hora de la mafiana encontraron un incremento del grosor corneal central de un 3%
medido con el tomégrafo Orbscan®, pero en cambio el grosor epitelial central, medido con un
microscopio confocal se vio reducido aproximadamente en 19 pm (32,5%). Tras 4 horas de retirar
las lentes, ambos valores se habian recuperado y alcanzaban valores similares a los basales.

En esta linea de investigacién, Gardiner y colaboradores (2005), midieron la agudeza visual
y la graduacion de 11 sujetos (22 ojos) con unas miopias entre -0,50 D y -6,00 D y un cilindro
inferior a 1 D, justo al abrir los ojos por la mafiana y 16 horas después. Este proceso lo hicieron
tras la primera noche de uso, a la semana y al mes. En la visita del mes monitorizaron a los
pacientes cada 4 horas. Encontraron una regresion diurna no lineal, produciéndose la mayor
parte de ella durante las primeras horas tras retirar las lentes, en concreto 0,39 D durante las
primeras 6,5 horas tras retirar las lentes y solo una regresion de 0,21 D en las siguientes 8 horas,
lo que significa un 50% de la regresién en el primer tercio del tiempo de vigilia. Sugirieron que
podia existir una correlacion entre la regresién y la miopia de partida. El equipo de Gardiner
también encontré que el 13,6% de los casos evaluados en el control mensual presentaron un efecto

creep.

Lu y colaboradores (2007) adaptaron lentes CRT® a 23 pacientes valorando la refraccién,
agudeza visual, topografia corneal y aberraciones oculares justo tras quitar las lentes de contacto
por la mafiana tras haber dormido un minimo de 8 horas con ellas, y 14 horas después de
retirarlas, tras una noche de uso, y a los 4, 10 y 28 dias de uso. Encontraron un aumento
topografico del didmetro de la zona dptica tratada con el paso de las noches de uso. La agudeza
visual mostré una mejora desde la primera noche, mostrando una ligera regresiéon diurna hasta
la décima noche de uso. La refraccién mostr6 en todos los controles (excepto a las 4 noches) una
ligera regresion diurna de aproximadamente -0,50 D. La aberracion total y el desenfoque
decrecieron con el porte de las lentes, mientras que las aberraciones de alto orden aumentaron,
en especial la aberracion esférica y el coma (encontraron una tendencia a ligeros descentramientos
temporales de las zonas tratadas). Las aberraciones permanecieron estables a partir del décimo

dia.

Guo y colaboradores (2018) valoraron ambos ojos de 22 sujetos antes, y dos veces durante
el mismo dia (justo al quitarlas y 8 horas después), tras un mes de uso de lentes de
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ortoqueratologia. Encontraron una disminuciéon en la curvatura corneal, la funcién de
transferencia 6ptica (MTF), la sensibilidad al contraste y las aberraciones oculares, mientras que

el OSI y las aberraciones oculares aumentaron.

Algunos usuarios de lentes de ortoqueratologia refieren que, si hacen una siesta, ese dia el
efecto ortoqueratoldgico les dura menos al llegar la noche, notando que empiezan a ver mal antes
de lo habitual, como si sufriesen una regresioén acelerada. No hemos encontrado ningtin articulo
publicado que pueda confirmar o desmentir que dormir una siesta sin lentes o con lentes de
ortoqueratologia pueda hacer desvanecer en el primer supuesto, o reforzar en el segundo, el

efecto ortoqueratolégico al final de la jornada.

1.6 Reversibilidad de la ortoqueratologia

Hay una linea de investigacién que explora si los parametros corneales recuperan, o no,
los valores basales pre-tratamiento al abandonar el uso de las lentes de ortoqueratologia, y a qué
ritmo se producirfa dicha recuperacion.

Con este objetivo, Soni y colaboradores (2004) evaluaron ambos ojos de 10 sujetos con
miopias por debajo de 4 D adaptados durante un mes con lentes de ortoqueratologia nocturna
(Contex Ok® o BE Retainer® aleatoriamente). Se les evalué 4 horas después de haberse retirado
las lentes por la mafiana, encontrando que el maximo efecto de las lentes de ortoqueratologia se
alcanz6 a la semana del inicio del tratamiento. Al cabo de un mes de uso, el grosor corneal central
fue significativamente mas delgado que el valor basal. Al mes, los pacientes abandonaron el uso
de las lentes, y tras la primera noche de no uso de las lentes la paquimetria recuper el valor basal.
La recuperaciéon de la refraccion tras el cese de las lentes de contacto fue también rapida,
alcanzando valores iguales a los basales a las dos semanas de la interrupcién, mostrando no
obstante una gran recuperacion solo tras la primera noche de no usar las lentes. La agudeza visual
binocular sin correccién también recuper6 sus valores basales en dos semanas; pero en cambio,
la agudeza visual sin correcciéon monocular atin presentaba diferencias respecto a la original tras
dos semanas de no dormir con las lentes. Los autores concluyeron que la recuperacién tras el
porte de lentes de ortoqueratologia es lenta y dependiente directamente del tiempo que se

hubiesen usado las lentes.

Haque y colaboradores (2004) encontraron en 23 sujetos tras un mes de uso de lentes de
ortoqueratologia nocturna CRT® un adelgazamiento corneal central de un 7,3% y un
engrosamiento medio periférico de un 13%, que regresaban a los valores basales tras 3 dias de
interrupciéon de las lentes. Sorbara y colaboradores (2005) investigaron el mismo grupo de
pacientes de Haque, encontrando una mejora de cinco lineas de agudeza visual tras solo la

primera noche de uso de las lentes, y alcanzando una AV LogMAR de 0 al cuarto dia, logrando
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la maxima efectividad en cuanto a durabilidad de buena visién durante todo el dia, a partir del
décimo dia de uso. Tras la interrupcién del tratamiento y evaluacion a las 72 horas, encontraron
que la queratometrfa plana atn mostraba un aplanamiento respecto el valor basal (recuperacién
del 78%) y que el equivalente esférico era también diferente del valor pre-orto-k (60% de

recuperacion).

Barr y colaboradores (2004) valoraron en 149 ojos de 93 usuarios de lentes de
ortoqueratologia nocturna CRT®, con una adaptacién previa de entre 6 a 9 meses, la refraccion y
la agudeza visual al abandonar su uso, a las 8, 24, 48 y 72 horas. Encontraron que tras 72 horas, la
refraccion atin no habia alcanzado totalmente los valores basales pre-orto-k (90% de regresion), y
hallaron una relacién directa entre la magnitud de la miopia basal (mayor por tanto el poder

corrector de las lentes CRT®) y la velocidad de recuperacién del defecto refractivo original.

Kobayashi y colaboradores (2008) evaluaron ambos ojos de 15 sujetos durante el uso de
lentes BE® de ortoqueratologia nocturna durante 52 semanas (1, 2, 4, 8, 12, 24 y 52 semanas). El
defecto refractivo y la sensibilidad al contraste disminuyeron, mientras que la AV sin correccién
y los indices de regularidad superficial y de asimetria corneal aumentaron. Todos estos valores

regresaron a los valores basales 8 semanas tras la interrupcién del tratamiento.

Mas rapido fue el retorno a los valores basales encontrados por Hiraoka y colaboradores
(2009). Tras un porte durante un afio de lentes de ortoqueratologia, y con solo una semana de
abandonar el tratamiento, la refraccién, la agudeza visual sin correccién y las aberraciones de

tercer y cuarto orden, recuperaron sus valores basales.

1.7 Predictibilidad del efecto ortoqueratologico

A nivel de practica clinica, serfa muy interesante conocer si hay algin, o algunos,
parametros oculares entre aquellos que habitualmente son valorados antes de una adaptacién de
lentes de ortoqueratologia, que pudieran ser predictivos de la efectividad del tratamiento en una
cérnea en concreto; o incluso saber a priori si un paciente tendrd una mayor o menor regresion
diurna, o sea, una tendencia a recuperar mas rdpida o mas lentamente su defecto refractivo

original.

Con esta finalidad, Carkeet y colaboradores (1995) midieron parametros como la refraccién
subjetiva, las distancias intraoculares, el grosor corneal, la rigidez corneal y la fragilidad corneal
en tres grupos diferentes: 9 sujetos usuarios de lentes de orto-k, 10 usuarios de lentes gas
permeables y 10 no usuarios de lentes de contacto. Los usuarios de orto-k se subdividieron en
tres grupos, en funcién de cémo respondian sus cérneas tras un porte de 6 horas de unas lentes

1,5 D mas planas que K. Se clasificaron en los que respondian bien (disminucién de la miopia mas
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de 1,5 D), moderadamente (entre 0,75 D y 1,50 D), y los que disminufan menos de 0,75 D fueron
catalogados como malos respondedores. No encontraron ninguna correlacién entre los valores
biométricos (grosor del cristalino, profundidad de cdmara vitrea y didmetro corneal), rigidez
ocular, fragilidad epitelial central o periférica o el espesor corneal central o periférico, con la
respuesta corneal al porte de las lentes de ortoqueratologia. Solo encontraron una relacién con el
error refractivo a tratar, teniendo los peores respondedores un mayor nivel de miopfa. Finalizan
su trabajo comentando que la topografia corneal pudiera ser tutil prediciendo el éxito del
tratamiento ortoqueratolégico, sugiriendo que aquellas cérneas que muestran un aplanamiento
periférico significativo pueden responder maés satisfactoriamente, comparadas con cérneas

esféricas o con periferias mas curvadas de partida.

Lui y Edwards (2000) si hallaron correlaciones entre algunos parametros corneales y el
cambio refractivo tras realizar ortoqueratologia durante 100 dias con la lente Contex OK-74. En
concreto, de entre los multiples parametros biométricos que midieron, encontraron un modelo
multifactorial que justificaba el 72% del cambio refractivo, a partir de la paquimetria central
(r?=0,53 p<0,01), el factor de forma del semimeridiano nasal (R?=0,35 p<0,05) y la diferencia entre
las potencias corneales periférica y central (R?=0,34 p<0,05). Otras caracteristicas como la edad,
las lecturas queratométricas horizontales o verticales, la diferencia entre los valores
queratométricos central y temporal, el radio apical, el factor de forma del meridiano horizontal,
la rigidez ocular (valorada con un tonémetro de Schittz) o la PIO, no mostraron correlacién

estadisticamente significativa con la cantidad de miopia tratada.

1.8 Biomecanica corneal y ortoqueratologia

Un material viscoelastico es aquel que tras haber sido sometido a una deformacién por una
fuerza externa no recupera su forma con la misma velocidad con la que se ha deformado, sino
que muestra una cierta latencia, recuperando su forma de una forma mas lenta. A esta latencia,
esta diferencia entre la velocidad de deformacién y la velocidad de recuperacién es a lo que en
biomecanica corneal se le denomina histéresis corneal. Gracias a esta propiedad la cérnea puede
ser moldeada mediante lentes de ortoqueratologia y su efecto, la “deformacién” inducida y
controlada, perdura durante un cierto tiempo, habitualmente todo el dia, proporcionando asf una

buena vision al paciente durante sus horas de vigilia.

Seria l6gico pensar que las propiedades biomecanicas de la cérnea tendrian mucho que ver
en ambos aspectos, en la regresién y en la prediccién. O incluso, dicho de otra forma, en la

prediccién de la regresion diurna.
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Poise y colaboradores (1983) ya sugirieron que la cérnea podria retomar su forma inicial
tras el cese del uso de las lentes de orto-k gracias a sus propiedades elasticas. Por su parte, Lu y
colaboradores (2008) propusieron que la maleabilidad corneal podria ser un predictor para el

éxito del tratamiento ortoqueratolégico.

Hace unos diez afios se comenzé a utilizar un instrumento para evaluar la biomecénica
corneal, el ORA® (Ocular Response Analyzer), que funciona como un tonémetro de no contacto que
valora la respuesta corneal. El dispositivo emite un chorro de aire que aplana la cérnea en una
primera instancia, le genera a continuacién una cierta concavidad, para dejarla regresar
nuevamente a su posicién natural disminuyendo la presiéon del chorro de aire, pasando de nuevo

por otra situacién de aplanamiento.

El ORA® proporciona dos indices. El primero de ellos es el CH (Corneal Histéresis), definido

por el fabricante (http://www-.reichert.com) como la medida de la capacidad de amortiguaciéon

de la cérnea, dicho de otra forma, la capacidad del tejido de absorber y disipar la energia. Se
calcula como la diferencia de presiones necesarias en el momento en que el chorro de aire aplana
la cérnea por primera vez, menos la presion ejercida cuando la cérnea vuelve a estar plana tras
haber sido incurvada (Figura 4). El otro indice es el CRF (Corneal Resistance Factor), midiendo éste
el efecto sumatorio de la resistencia encontrada por el chorro de aire debido a las propiedades
viscoelasticas y elasticas de la coérnea, correlaciondndose significativamente con la presién

intraocular y con el espesor corneal (Luce, 2005; Kotecha et al., 2007).

Corneal
Reflex
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In Applanation

600 -

}—Hysteresis

Time -
0 5 10 15 20 25 (ms)

Figura 4. Medidas realizadas por el ORA: respuesta corneal (eje Y) en funcion del tiempo (eje X)

Imagen extraida de “Biomechanical diagnostics of the cornea” (Esporcatte et al., 2020)

Gonzalez-Méijome y colaboradores (2008) evaluaron la CRF y la CH en 8 ojos de 8 jovenes

miopes quienes usaron durante tres horas en condiciones de ojos abiertos lentes de orto-k con un
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poder corrector de -4,00 D de miopia, antes del porte, justo al quitar las lentes y tras tres horas de
haberlas retirado. No encontraron ninguna relacién entre la CRF y los diferentes valores
topograficos y paquimétricos, mientras que la CH si estuvo significativamente correlacionada con
los cambios en la queratometria corneal cerrada y con el grosor corneal central durante el porte
de la lente, y solo con los cambios en la queratometria cerrada durante la recuperacion.
Encontraron una tendencia a un efecto mas rapido, pero también una recuperacién mayor en

aquellas cérneas con una menor resistencia en términos de propiedades biomecanicas (CH).

Chen y colaboradores (2009) midieron con el ORA® la histéresis corneal y el factor de
resistencia corneal a 20 jovenes miopes usuarios de orto-k en 4 sesiones diferentes: tras 15’, 30,
60" y una noche entera de porte. No encontraron diferencias significativas en la histéresis corneal
a lo largo del estudio, mientras si observaron una cierta tendencia a que la CRF disminuyese,
confirmando que la ortoqueratologia inducia algtin tipo de alteracién en la biomecanica corneal

a corto plazo.

Mao y colaboradores (2010) encontraron una disminucién significativa en la histéresis
corneal y el factor de resistencia corneal en 30 adolescentes tras el uso de una semana de lentes
de ortoqueratologia, pero estos valores recuperaron los valores basales en el control trimestral y
semestral. Sugieren que las variaciones iniciales pueden ser debidas al proceso de moldeo
corneal, pero que posteriormente la cérnea recuperaria totalmente todas sus propiedades
biomecéanicas una vez estabilizado el tratamiento. En la misma linea de resultados, Yeh y
colaboradores (2013) encontraron una reduccién en el CRF y en la CH tras el uso de lentes de

ortoqueratologia.

Muchos de estos articulos concluyen que es necesario continuar investigando en cémo

afecta o cémo podria quedar afectada la biomecénica corneal con ortoqueratologia.

Desde hace unos pocos afios se estd usando otro instrumento para valorar la biomecanica
corneal: el Corvis ST® (Oculus, Wetzlar, Germany). Se trata de un tonémetro de aire de no
contacto que permite visualizar la respuesta a un soplo de aire, de los 8,5 mm corneales centrales,
mediante el registro en video con una camara de alta velocidad y una iluminacién LED azul de
470 nm exenta de UV (Lanza et al., 2016). Durante los 30 milisegundos que dura la captura se
obtienen 140 fotogramas con una resolucién de 640x480 pixeles, de los que se obtiene informacién
de unos 576 puntos de la superficie corneal (Hong et al., 2013; Valbon et al., 2014; Lanza et al.,

2016; Roberts et al., 2017).

En el analisis de dichas imagenes se considera el cambio de curvatura sufrido por la cérnea
debido a la presién ejercida por el chorro de aire, asi como la deflexién de todo el globo ocular
originado por la misma fuerza (Figura 5). Tras el cese del impulso de aire, la cérnea vuelve a

recuperar su posicién normal.
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Figura 5. A. Cornea en la fase pre-deformacion (azul), en la mdxima deflexion (rojo) y en el mdximo
movimiento de todo el globo ocular (blanco). B. Cérnea en su midxima deflexion. C. Correccion del
movimiento de todo el ojo alineando las posiciones corneales a las pre-deformacion

Imagen obtenida de “A new stiffness parameter in air puff induced corneal deformation analysis”
Roberts, CJ, et al. Poster ARVO 2016

Corvis ST® emite un informe, el denominado Vinciguerra Screening Report, en el que se
destacan los parametros mas relevantes del estudio de la biomecénica corneal, entre ellos la bIOP
(valor de la presién intraocular ajustada biomecdnicamente), CBI (indice biomecanico corneal) y
el TBI (indice tomogréfico y biomecanico) calculado este ultimo a partir de los resultados

biomecanicos con Corvis ST® y los tomograficos con Pentacam®.

Estos, y el resto de pardmetros ofrecidos por Corvis ST®se detallardn con mas profundidad

en el apartado Instrumental del Capitulo Métodos.

Diferentes investigadores han estudiado la repetibilidad y precisién de los parametros
obtenidos por Corvis ST®. Wu y colaboradores (2016) encontraron que mostraban una excelente
repetibilidad el CCT (central corneal thickness), la DA (deformation amplitude), y los tiempos que se
tardaba en alcanzar el primer y segundo aplanamiento (Al y A2), mientras que el PD (peak
distance), la IOPnct (presién intraocular) y la velocidad desde la concavidad a la normalidad,

mostraron solo unos buenos niveles de repetibilidad.

19



UNIVERSITAT POLITECNICA DE CATALUNYA
BARCELONATECH

Caracterizacion de la Regresion Diurna con Ortoqueratologia @ Facultat d'Optica i Optometria de Terrassa

Pifiero y Alcén (2015) apuntan la sugerencia de que el andlisis de la biomecanica corneal
pudiera ser un factor relevante en la ortoqueratologia, pero que no esta claro el rol de las
propiedades biomecanicas de la cérnea en la predictibilidad del moldeo corneal con esta técnica.
Argumentan interesantemente que el parametro de histéresis corneal (CH) ofrecido por el ORA®
podria estar asociado con una mayor o menor elasticidad dependiente de la viscosidad corneal,
y que por tanto no habria una relacién directa entre la CH y el médulo de elasticidad, sugiriendo
que las conclusiones obtenidas en los estudios que utilizaron el ORA® deben ser consideradas
con cautela. Estos autores también concluyen que hacen falta méas estudios para dilucidar el rol

de la biomecdnica corneal en la respuesta al tratamiento ortoqueratolégico.

Algunos trabajos han explorado las posibles relaciones que pudiera haber entre los
pardmetros de biomecanica corneal arrojados por el ORA®y los generados por el Corvis ST® (Han,
2014; Tejwani, 2014; Lanza, 2016). Todos llegan a la conclusién de que son dificil de comparar
entre si, ya que ambos dispositivos obtienen las medidas de forma diferente: mientras ORA® lo
hace a partir de un pulso de aire discreto sobre la cérnea, en Corvis ST®el flujo de aire es continuo.
Ademas, y en especial, debe considerarse la complicacién que supone comparar los dos tinicos

pardmetros que ofrece ORA® (CH y CRF) con los multiples indices que ofrece Corvis ST®.

1.9 Presi6n intraocular y ortoqueratologia

La presién intraocular (PIO) es la presion que ejercen el humor acuoso y el humor vitreo
contra las paredes del globo ocular. El humor vitreo es una sustancia gelatinosa con escasa
renovacién, mientras que el humor acuoso estd continuamente generandose por el cuerpo ciliar
en la camara posterior, circula hacia la cAmara anterior a través de la pupila, y drena finalmente
saliendo del globo ocular por diferentes vias, siendo la mas importante el canal de Schlemm.

En el caso de una hiperproducciéon de humor acuoso, o por una obstruccién en las vias de
drenaje, se produce una hipertensién, que puede producir dafios vasculares en las paredes de la
retina afectando a la irrigaciéon del nervio 6ptico, provocando la enfermedad conocida como
glaucoma, que cursa con una pérdida de campo de visién progresiva irreversible (Jonas et al.,
2017).

El glaucoma se diagnostica y se sigue mediante el estudio del campo visual, la observacién
de la papila y con la medida de la PIO. Aunque una PIO alta puede provocar un glaucoma, no
todos los glaucomas cursan con una PIO alta, ni todos los pacientes con PIO alta padecen
glaucoma (Killer, Pircher, 2018). La PIO es un valor fécil y rdpido de medir, bien a través de
tonémetros de aplanacion, donde la tonometria Goldmann seria el método de referencia (Ozcura
et al., 2015), o con pneumotonémetros (Hornova, Baxant, 2013). En ambos casos se mide la
resistencia de la cérnea a una fuerza que se aplica desde su exterior. Cuanto mayor sea la

resistencia ofrecida por la cérnea, mayor sera la medida de la presién intraocular. Pero hay
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algunos factores a considerar en esta relacién, como son el grosor corneal (Whitacre, Stein, 1993;
Tonnu et al., 2005) y las propiedades biomecénicas de la cérnea (Liu, Roberts, 2005). Cuanto mds
gruesa, o méas rigida sea una cérnea, mayor valor de presién intraocular se obtendrd, lo que puede
dar un falso positivo en las alarmas de detecciéon del glaucoma (Feltgen et al., 2001). Lo mismo
ocurriria por ejemplo en una cérnea adelgazada, como es el caso tras una cirugia refractiva lasik
de miopia, donde se obtendra un valor de PIO por debajo del que se medirfa en una cérnea de
un grosor normal (De Bernardo et al., 2020). Por ello, algunos nomogramas consideran el valor
de la paquimetria para ajustar el valor de la medida de la tonometria a la presién intraocular
(Garcia-Feijoo et al., 2015).

El promedio de la PIO en la poblacién es de alrededor de 16 mm Hg medida mediante
tonometria de aplanamiento, y se acepta como normal un rango de entre 11 y 21 mm Hg. Valores
superiores a 21 mm Hg se consideran generalmente hipertensién ocular (Hollows, Graham, 1966).

Diferentes estudios confirman que el valor de la PIO fluctta durante el dia (Phelps et al.,
1974; Wilensky, 1991), alcanzando habitualmente un pico antes del mediodia y descendiendo
hasta la noche. Drance (1960) estim6 una fluctuacién diurna de 3,7 + 1,8 mm Hg, mientras que De
Venecia y Davis (1963) encontraron una oscilacién diurna de 5,9 £ 3,0 mm Hg, siendo estas
fluctuaciones diurnas mayores en pacientes con hipertensién ocular.

Se hipotetiza que, por la noche, al dormir aumenta la presién intraocular debido a la
posicién supina del sujeto, lo que hace que cambien las presiones hemodindmicas entre el
corazon, el sistema circulatorio y el ojo, aunque no esta del todo claro como se combinan todos
estos factores (Liu JH, 2001). Algunos autores encontraron que el méximo pico de PIO se hallaria
justo cuando el paciente se levanta, mientas que otros lo sitdan en torno a las 14:00 h (David et
al., 1992; Pointer ]S, 1997).

Respecto el uso del tonémetro Corvis ST® para valorar la PIO, Hong y colaboradores (2013)
lo compararon con un tonémetro de no contacto y con el tonémetro Goldmann, en pacientes
sanos y con glaucoma. Comprobaron que no habia variaciones significativas entre los valores de
presion intraocular obtenidos por los tres instrumentos, encontrando ademas, que el Corvis ST®
present6 la menor variabilidad interobservador e intraobservador. Reznicek (2013) también
encontré6 una muy buena repetibilidad y precisién en la medida de la PIO con Corvis ST®,
comparandola con la tonometria estandarizada Goldmann, tanto en sujetos sanos como con alta
PIO y glaucoma.

La repetibilidad hace referencia a la variacion en mediciones repetidas realizadas sobre el
mismo sujeto bajo idénticas condiciones, mientras que la reproducibilidad indica las variaciones
en las mediciones realizadas en el mismo sujeto modificando las condiciones. Ambas
caracteristicas fueron evaluadas en el estudio de Lopes y colaboradores (2017), donde utilizaron

tres dispositivos Corvis ST® para medir la PIO y la bIOP de manera aleatoria de 32 ojos sanos,
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obteniendo unos muy buenos valores de reproducibilidad y repetibilidad con tan solo una

variaciéon de 1 mm Hg, resultados que confirmarian la precisiéon de este instrumento.

Diferentes autores han investigado la afectacion de la PIO por el uso nocturno de lentes de
ortoqueratologia. Chang y colaboradores (2013) encontraron en usuarios de lentes de
ortoqueratologia, y wusando diferentes tecnologias de medicién, en concreto con un
pneumotondémetro de no contacto, un tonémetro de aplanacién Goldmann y con un tonémetro
de contorno dindmico Pascal, una leve pero estadisticamente significativa, disminucién en la
medida de la PIO inferior a 1 mm Hg. Resultados en la misma direcciéon habian obtenido Ishida
y colaboradores (2011) usando un tonémetro de no contacto. En la revision sobre la seguridad en
la ortoqueratologia, realizada por Liu y Xie (2016) citan que la presién intraocular compensada y
la correlacionada con la PIO Goldmann disminuyeron tras el porte de las lentes, alcanzando el
valor minimo al cabo de una semana, pero luego, recuperaron los valores basales al cabo de un
mes de uso de las lentes. Yin y colaboradores (2020) no encontraron cambios en la medida de la
presion intraocular en 69 adolescentes tratados con ortoqueratologia tras 6 meses de uso de lentes

de ortoqueratologifa. Y esto fue asi independiente del grado de miopia de los pacientes.

La evidencia cientifica con la que contamos hoy en dia, apunta que la ortoqueratologia no
produce ningtn tipo de afectacion fisiolégica en los mecanismos de produccién del humor
acuoso, ni interferencia en sus vias de drenaje, por lo que las posibles variaciones que se puedan
encontrar en la medida de la presion intraocular estarfan relacionadas con las variaciones
paquimeétricas y/o de rigidez que puedan sufrir las cérneas tras el tratamiento ortoqueratolégico

y no con una variacion real de la presién intraocular (Vincent et al., 2021).
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2. JUSTIFICACION, HIPOTESIS, ORIGINALIDAD Y
OBJETIVOS

2.1 Identificacion y justificacion del problema general tratado en
el estudio

Hoy en dia, cuando se realiza ortoqueratologia a un paciente, no se sabe a priori si su
coérnea respondera correctamente a sus lentes disefiadas especialmente, y en caso de que asi sea,
no se sabe cudntas horas le durara el efecto ortoqueratolégico con efectividad, en términos de

buena vision, a lo largo del dia o de los dias posteriores.

Por otro lado, atin es objeto de debate entre algunos clinicos si las cérneas que han sido
sometidas a un tratamiento ortoqueratolégico durante cierto tiempo pudieran quedar alteradas
o debilitadas de alguna forma irreversible, y que por ejemplo pudieran no ser candidatas a una

futura cirugia refractiva corneal.

Ya hay trabajos publicados con pacientes sometidos a una cirugia refractiva lasik después
de haber sido usuarios de lentes de ortoqueratologia (Queirés et al., 2018), pero seria ideal apoyar
esta practica clinica con mas evidencia cientifica que avale si la cérnea sufre o no cambios
biomecanicos después de hacer ortoqueratologia, cambios que la pudieran hacer més propensa a

sufrir alteraciones indeseadas tras una cirugia refractiva.

De cara a la practica clinica de la ortoqueratologia, no se sabe a ciencia cierta si las
propiedades biomecénicas de la cérnea pueden influir en el éxito o en el fracaso del tratamiento
ortoqueratolégico. Su estudio y valoraciéon podria ser de gran ayuda a los clinicos, a la hora de
determinar la viabilidad de un caso, realizando un pronéstico de éxito o fracaso, en funcién de
los pardmetros biomecanicos en conjuncién con otros parametros oculares que, son valorados de

forma habitual previamente a la realizacién un tratamiento con lentes de ortoqueratologia.

2.2 Hipotesis

La evaluaciéon de la biomecénica corneal con Corvis ST® se ha mostrado ttil para ayudar a
los oftalmélogos a decidir preventivamente si un paciente es un buen candidato a realizar una
cirugia refractiva de superficie corneal, y de esta forma, minimizar el riesgo de ectasias iatrogénicas

después de este tipo de cirugias.

Corvis ST® se ha usado asi mismo en el entorno de la investigaciéon en pacientes tras estas

cirugias refractivas para comprobar si la biomecénica corneal sufre algtin tipo de alteracién, pero
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también si hay cambios tras intervenciones de cross-linking, cuyo objetivo es endurecer el tejido
corneal en pacientes que cursan con condiciones ectésicas, tales como queratoconos primarios, o

ectasias iatrogénicas secundarias a una cirugfa.

Con ortoqueratologia se logra modificar el estado refractivo de los pacientes mediante un
moldeo controlado de la superficie corneal. Dicho moldeo se consigue a través de una serie de
fuerzas de presién y succién que ejerce la pelicula lagrimal que queda entre la lente de contacto
y la coérnea. Estas presiones ejercidas deben vencer la resistencia corneal, y de esta forma
modificar, de una forma temporal y reversible, su perfil. La forma y velocidad en la que la cérnea
vaya recuperando su forma original tras retirar la lente, hecho intimamente ligado a la regresién
diurna del efecto ortoqueratolégico, deberia estar por légica regulado por las propiedades

biomecénicas de la cérnea.

La hipoétesis de este trabajo es que las propiedades biomecénicas de la cérnea pueden llegar
a predecir si una cérnea sera facilmente moldeable con lentes de ortoqueratologia y que, ademds,
el conocimiento de estas propiedades puede prever como de efectivo serd el efecto
ortoqueratolégico durante toda la vigilia en la que el paciente requiere disfrutar de una buena
vision, tras haber dormido toda la noche con las lentes y haberlas retirado por la mafiana, al

despertar.

2.3 Originalidad

Corvis ST® se est4 utilizando ampliamente en el campo de la cirugia refractiva (Fernandez
et al,, 2018; Guo et al., 2019; Fu, 2020), y el queratocono (Vinciguerra, 2016; Roberts, 2017;
Ambrosio, 2017, Flockerzi, 2021). En el primer caso, tanto para evaluar si un paciente es o no buen
candidato a una cirugia refractiva corneal, como para evaluar la biomecanica corneal tras la
cirugia, y en el segundo, para aportar en pacientes con patrones topograficos sospechosos de

queratocono, informacién adicional que pueda ayudar al diagndstico de la patologia ocular.

Las publicaciones en el &mbito de la biomecanica corneal estdin aumentando en los dltimos
afios (Figura 6). Las relacionadas con ORA® empezaron a aumentar claramente a partir del 2008,

pero han empezado a mostrar una tendencia decreciente desde el afio 2016 (Figura 7).
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Figura 6. Evolucion de las publicaciones en PubMed con el término Corneal Biomechanics
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Figura 7. Evolucion de las publicaciones en PubMed con los términos Corneal Biomechanics y ORA

En cambio, las relacionadas con Corvis ST®, empezaron a publicarse hacia el afio 2013 y
muestran actualmente una tendencia alcista (Figura 8), triplicando en el afio 2020 a las

relacionadas con ORA®,
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Figura 8. Evolucion de las publicaciones en PubMed con los términos Corneal Biomechanics y Corvis ST®

Si a dia de hoy (Septiembre, 2021) se realiza una bisqueda en PubMed con los términos
“Corvis ST®” + “Keratoconus” en todos los campos posibles de btisqueda, aparecen 92 trabajos; si
la bisqueda comprende los términos “Corvis ST®” + “refractive surgery” aparecen 73 articulos,
pero al buscar “Corvis ST®” + “orthokeratology” el tnico articulo que aparece es el de Pifiero y
Alcén de 2015.

En una actual revisién bibliogréfica sobre biomecanica corneal con Corvis ST® (Baptista et
al., 2021) aparecen multiples aplicaciones en el campo de la oftalmologfa, la cirugia refractiva y
la patologia ocular, pero ninguna en el dambito de las lentes de contacto en general, ni de la

ortoqueratologia en particular.

En un reciente articulo de revision sobre el estado actual de la ortoqueratologia (Vincent et
al., 2021), en el apartado de la biomecénica corneal indican que, en la actualidad, con las
metodologias disponibles, no esta claro si las propiedades biomecanicas de la cérnea pueden
predecir la respuesta corneal al tratamiento ortoqueratolégico, si pueden afectar a los cambios
diurnos o si el tratamiento puede llegar a producir cambios en la biomecénica natural de la

cornea.

Por todo ello, explorar las propiedades biomecénicas corneales con Corvis ST® y
relacionarlas con el tratamiento ortoqueratolégico aportara novedosa evidencia cientifica en
términos de prediccién y seguridad, resultados que seran ttiles tanto para los profesionales de la

optometria como de la oftalmologfa.

Complementariamente, la revision bibliografica generada por el presente trabajo evidenci6
que no existia ningtn estudio publicado de estas caracteristicas con la lente de ortoqueratologia
Seefree® (Condptica - HechtContactlinsen), asi como tampoco, ninguna evidencia cientifica de la

afectacion de realizar una siesta con lentes o sin lentes en usuarios de lentes de ortoqueratologia.
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2.4 Objetivos

El objetivo de esta tesis es explorar las posibles asociaciones que pueda haber entre los
pardmetros de biomecédnica corneal y aquellos que los clinicos evaltan habitualmente durante
una adaptaciéon de lentes de contacto, de forma que, a partir de la evaluacién de dichos
parametros basales, se pueda llegar a pronosticar la efectividad de un tratamiento

ortoqueratolégico.

Dicha efectividad se conseguiria cuando el paciente disfruta de buena visién durante todo
el dia, tras haber llevado las lentes de contacto durante unas noches previamente. Por tanto,
habria dos aspectos a considerar: que las lentes modifiquen adecuadamente la curvatura corneal
para tratar el defecto refractivo que tiene el paciente, y que por otro lado y no menos importante,

que dicho moldeo se mantenga durante todas las horas de vigilia.

Por dltimo, aprovechando que se va a estudiar profundamente las propiedades
biomecanicas corneales, se valorara la estabilidad biomecanica corneal a corto y medio plazo, tras
el uso nocturno continuado de lentes de ortoqueratologia, para con ello aportar evidencia
cientifica sobre si la ortoqueratologia puede de alguna forma debilitar la cérnea, y hacerla de estar
forma, hipotéticamente mds proclive a sufrir algtin proceso ectdsico post tratamiento

ortoqueratolégico.

A la vista de estos propositos, en la presente tesis nos planteamos los siguientes objetivos.

24.1 Objetivo principal

Evaluar cémo varian los parametros corneales y visuales a lo largo del dia, a corto y medio
plazo, después de haber dormido con lentes de ortoqueratologia, y relacionarlos con los datos

topograficos y biomecanicos de partida.

24.2 Objetivos secundarios

e Analizar la variacién de la refraccion y la agudeza visual por la mafiana y por la tarde
después de la primera noche de uso de lentes de ortoqueratologia, a la semana, y a los
tres meses (refraccion subjetiva y agudeza visual LogMAR en visién lejana).

e Evaluar la variacién de los pardmetros topograficos por la mafiana y por la tarde en los
mismos momentos que los indicados en el punto anterior (Pentacam®).

e Evaluar la estabilidad de los parametros biomecanicos corneales comparando los
obtenidos a los tres meses de utilizar lentes de ortoqueratologia con los basales de antes

de iniciar el tratamiento (Corvis ST®).
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Valorar la estabilidad de la presién intraocular medida mediante tonometria de aire a lo
largo del tratamiento ortoqueratolégico (CT-80® y Corvis ST®).

Relacionar los cambios refractivos, topogréficos y visuales a corto y medio plazo en
pacientes usuarios de lentes de ortoqueratologia, con los datos biomecanicos corneales
previos al tratamiento (Corvis ST®).

Comparar los valores de paquimetria obtenidos con Pentacam® y con Corvis ST®.
Comparar los valores de presion intraocular obtenidos con Corvis ST® y con un
tonémetro de aire Topcon CT-80®.

Valorar en usuarios de ortoqueratologia los cambios corneales y visuales sufridos tras
dormir la siesta con o sin lentes de ortoqueratologia, dado que este acto puede influir en

la normal evolucién del efecto ortoqueratolégico durante la jornada.
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Capitulo 3

Material y métodos
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3. Material y Métodos

En este apartado se describe la metodologia empleada en la busqueda bibliografica
referente al tema de estudio, y se detallan los aspectos relacionados con el disefio y protocolo del
estudio, obtencién de participantes, criterios de inclusién y exclusion, y el analisis estadistico de

los datos obtenidos.
3.1 Diseno del Estudio

Para aproximarnos de la forma mas efectiva a los objetivos del proyecto se disefi6 un
estudio observacional descriptivo mediante una serie de casos prospectiva.

La parte clinica de esta investigacion se desarrollé en las instalaciones del Centre
Universitari de la Visié6 (CUV), clinica universitaria de la Facultad de Optica y Optometria de
Terrassa y del Departamento de Optica y Optometria de la Universidad Politécnica de Catalufia.

entre febrero de 2019 y abril de 2020.

3.2 Sujetos de Estudio

Los sujetos para el presente estudio se reclutaron mediante un muestreo voluntario. Para
ello se emplearon anuncios en Redes Sociales publicados por el Doctorando y en actos realizados
por la Facultad de Optica y Optometria donde se divulgaron los proyectos de investigacién que

se estaban llevando a cabo.

Los pacientes fueron recompensados con la adaptacién y entrega de unas lentes de
ortoqueratologia totalmente personalizadas y funcionales, con una vida ttil de un afio, ademas
de recibir todas las soluciones de mantenimiento necesarias para los tres meses de estudio y tener
cubiertas todas las visitas (protocolizadas y no protocolizadas en caso de ser necesarias) durante

el tiempo de estudio.

Todos los participantes en el estudio firmaron el alta como pacientes en el Centre
Universitari de la Visi6, siendo informados sobre los aspectos relacionados con el cumplimiento
de la LOPD (Anexo I). Antes de ser incluido en el estudio, a cada paciente se le explico el objetivo
y detallado procedimiento del estudio, ddndose por informado y aceptando las condiciones por

escrito firmando un Consentimiento Informado (Anexo II).
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Dadas las particularidades clinicas del estudio, este fue sometido a la evaluacién y

aprobacion del Comité Etico de la Mutua de Terrassa (Anexo III) y los procedimientos realizados

respetaron los principios de la Declaracién de Helsinki.

Los candidatos al estudio debieron cumplir los siguientes criterios de inclusién:

Ser mayor de edad.

Tener una miopia entre -0,50 y -5,00 dioptrias, con un astigmatismo corneal y refractivo
igual o inferior a 1,25 dioptrias.

La agudeza visual con la mejor correccién debia ser igual o superior a 0,10 LogMAR en
ambos ojos.

Que nunca hubieran usado lentes de ortoqueratologia.

Que en el caso de ser usuarios de otros tipos de lentes de contacto, puedan abandonar su
uso una semana antes de iniciar el tratamiento en el caso de tratarse de lentes de contacto
blandas y de un mes en el caso de ser lentes gas permeables (en cualquier caso se
comprobé la estabilidad topografica antes de iniciar el uso de las lentes de
ortoqueratologia).

Poder dormir con las lentes de 7 a 8 horas seguidas cada noche.

Poder acudir a todos los controles protocolizados.

Se consideraron motivos de exclusion:

Sufrir alguna situacién, alteracién o patologia ocular o sistémica que pudiera
contraindicar la adaptacién de lentes de contacto en general y de ortoqueratologia en
particular.

Mostrar irregularidades o asimetrias corneales valoradas topograficamente que pudieran
poner en riesgo el correcto centrado de las lentes de ortoqueratologia.

Haberse sometido a cualquier tipo de cirugia refractiva u ocular previa.

Padecer estrabismo de lejos o de cerca.

Tener una historia previa de traumas oculares o patologias oculares crénicas.

Usar farmacos oculares o sistémicos, que pudieran afectar a la calidad de la pelicula
lagrimal.

No poder cumplir rigurosamente el programa de visitas.

Las mujeres embarazadas o lactantes tampoco serian candidatas por los posibles cambios

hormonales a las que puedan estar sometidas, o alteraciones en el ciclo del suefio (con

bebés).
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Durante el tratamiento se realizé un seguimiento de la salud corneal de los participantes a
través de la evaluacién con biomicroscopio, y del moldeo corneal realizado por las lentes
mediante topografia corneal en cada una de las visitas. De detectar algtin signo o sintoma como
un descentramiento persistente del tratamiento no reconducible cambiando la
geometria/pardmetros de las lentes, dolor ocular, irritacién o incomodidad persistente, cualquier
tincién corneal persistente superior a Grado I (leve o trazas) en la escala BHVI Grading Scales
(Brian Holden Vision Institut Scales) antes conocida como CCLRU (Terry et al., 1993; Peterson,
Wolffsohn, 2009), edema corneal, abrasién corneal, queratitis, infiltrados corneales, tlceras o
cualquier otra condicién que requiriese el uso de un tratamiento médico oftalmoldgico, el

paciente seria excluido del proyecto.

Para estimar el tamafio muestral se utilizoé la aplicacién online Calculadora de Tamafio
Muestral ~GRANMO  (version 712 Abril  2012) de  libre acceso  en:

www.imim.cat/ofertadeserveis/software-public/granmo/.

Para estimar la muestra necesaria se partié de resultados de estudios pilotos previos en los
que se midieron en diferentes momentos del dia las variaciones de variables corneales (radios de
curvatura, elevacién y paquimetria) antes y después de hacer ortoqueratologia una sola noche,
en el Trabajo Fin de Master de Meritxell Vazquez “Diurnal Regresssion with Orthokeratology
Lenses” Octubre 2018, asi como en los Trabajos de Fin de Master de Yolanda Aradilla “Influencia
de la Siesta sin Lentes de Contacto en Tratamientos Ortoqueratolégicos” Febrero 2019 y el de
Mireia Garcia “Influencia de la Siesta Con Lentes de Contacto en Tratamientos
Ortoqueratoldgicos”, Mayo 2019, en los que se midieron las variaciones corneales en usuarios de
lentes de ortoqueratologia antes y después de hacer una siesta, en el primer caso durmiendo sin

las lentes puestas y en el segundo colocando y durmiendo la siesta con las lentes.

Se usaron estos trabajos para calcular las desviaciones estandar de las diferencias entre las
mediciones realizadas en los varios momentos de las distintas variables de estudio, y fueron
consideradas en el célculo de la muestra relacionandolas con la minima medida del efecto que se

pretendia detectar.

Asumiendo un error tipo I o alfa (posibilidad de decir que hay diferencias estadisticas
cuando en realidad no las hay) de 0,05, un error tipo II o beta (posibilidad de decir que no hay
diferencias estadisticas cuando en realidad si las hay) de 0,20, y una pérdida de pacientes durante

el estudio de un 20%, los resultados obtenidos fueron los siguientes:
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e Al considerar datos paquimétricos corneales con una desviacién estandar (DE) de 11,75
micras y una diferencia minima a detectar de 5 micras, el calculo arrojé que eran
necesarios 55 sujetos.

e Si se consideraba la curvatura corneal con una DE de 0,27 mm y una diferencia minima
a detectar de 0,10 mm, resultaron 72 sujetos.

e Y por dltimo, si se consideraba la elevacién topografica corneal, con una DE de 1,80

micras y una diferencia minima a detectar de 1 micra, se necesitaban 32 sujetos.

Por tanto, atendiendo a estos resultados y dado que se estudiarian todas estas variables, la

medida muestral ideal seria de una n de 72 sujetos.

La muestra final estuvo formada por 75 individuos, 51 mujeres y 24 hombres.

3.3 Instrumental

El equipamiento que se utilizo para realizar todas las pruebas protocolizadas fue el

siguiente:

e Pantalla digital modelo Luneau Chart Display VX19® (VISIONIX, Illinois, EEUU) (Figura 9)
con la que se midi6 la agudeza visual en visién lejana (6 metros) en notaciéon LogMAR. Tiene
la caracteristica de que las lineas de letras van cambiando aleatoriamente, lo que impide la

memorizacién del test. Cada letra de mas corresponde a una AV LogMAR de 0,02.

AV :-0.04|-0.08 | -0.2 C:100%

.

Figura 9. Pantalla digital modelo Luneau Chart Display VX19®
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e Lampara de hendidura digital VX75-5X Conv-P® (VISIONIX, Illinois, EEUU) (Figura 10) para
la evaluacién de la salud corneal y ocular, incorporando una camara digital mod. NAOS®

(CSO, Firenze, Italia). Permite un méximo de 40 aumentos.

\ TN\ v

Figura 10. Lampara de hendidura digital VX75-5X Conv-P®

e Camara digital mod. NAOS® (CSO, Firenze, Italia) y software VX Software® (VISIONIX,
Illinois, EEUU) (Figura 11) para el registro fotografico de los fluorogramas y observaciones

realizadas con la ldmpara de hendidura.

Figura 11. Software VX®

¢ Retinoscopio, gafa de prueba, lentes para la refraccion objetiva y subjetiva.
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e CORVIS ST® (Oculus, Wetzlar, Germany) (Figura 12), con el que valoraron los parametros

relacionados con la biomecédnica corneal. El equipo Corvis ST® (Corneal Visualization

Scheimpflug Technology) registra la respuesta de la cérnea a un impulso de aire con una cdmara

Scheimpflug de ultra alta-velocidad, capaz de capturar mas de 4.300 fotogramas por segundo.

Este equipo permite una medicién precisa del espesor corneal, de la presién intraocular y de

la repuesta de la deformacién de la cérnea.

Se trabajo con la version del software v1.6r2031 (Oculus Optikgerdte GmbH, Wetzlar,

Germany).

Figura 12. Tonometro de aire Corvis ST®

Corvis ST® ofrece una serie de pardmetros e indices obtenidos a partir del analisis de las

capturas fotograficas de la respuesta corneal al pulso de aire (Esporcatte et al., 2020; Baptista et
al., 2021):

DA (mm). Highest Concavity Deformation Amplitude. Distancia desde el punto original del
vértice corneal hasta su posiciéon en la maxima concavidad. Esta medida incluye la
variacién del dpex corneal debido a la variacién de la curvatura corneal mas variacion
debida al movimiento antero-posterior de todo el globo ocular.

Al. First Applanation. Momento del primer aplanamiento durante el pulso de aire.

A1T (ms). First Applanation Time. Tiempo que se tarda en alcanzar el primer aplanamiento.
A1V (m/s). Velocity In. Velocidad del 4pex corneal durante el primer aplanamiento.
A1DA (mm). Distancia recorrida del apex corneal desde el punto original al momento Al.

A1DeflA (mm). Similar a A1DA pero sin considerar el movimiento del globo ocular.
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e AIDL (mm). First Applanation Length. Longitud del tramo corneal aplanado en el momento
del primer aplanamiento.

o A2, Second Applanation. Momento del segundo aplanamiento.

e A2T (ms). Second Applanation Time. Tiempo que se tarda desde el momento inicial hasta
conseguir el segundo aplanamiento.

e A2V (m/s). Velocity Out. Velocidad del d4pex corneal durante el segundo aplanamiento.

e A2DA (mm). Distancia recorrida del apex corneal desde el punto original al momento A2.

e A2DeflA (mm). Similar a A2DL pero sin considerar el movimiento del globo ocular.

e A2DL (mm). Second Applanation Length. Longitud del tramo corneal aplanado en la
segunda aplanacion.

e IOPnct (mm Hg). Not Corrected Intraocular Pressure. Presiéon intraocular no corregida
biomecanicamente.

e Rad (mm). Highest Concavity Radius. Radio de curvatura en el momento de maxima
concavidad.

e Invers Concave Radius (mm). Es la inversa del radio corneal en el momento de maxima
concavidad.

e HC. Highest Concavity. Momento en el que se alcanza la maxima concavidad.

e HCT (s). Highest Concavity Time. Tiempo que se tarda en alcanzar la maxima concavidad.

e PD (mm). Highest Concavity Peak Distance. Distancia entre los dos puntos elevados
colindantes en el momento de méxima concavidad.

e CCT (micras). Central Corneal Thickness. Paquimetria central.

A partir de estos parametros descritos, se obtienen una serie de parametros e indices en el

denominado Vinciguerra Screening Report:

e bIOP (mm Hg). Valor de la presién intraocular con una menor dependencia de la
paquimetria y de las propiedades biomecéanicas. La bIOP se deriva de simulaciones de
elementos finitos que tienen en consideracion la influencia del grosor corneal central, la
edad y otros pardmetros de la respuesta dindmica corneal (Joda et al., 2016; Eliasy A, 2018).

e DARatio (adimensional). Deformation Amplitude Ratio. Es el cociente entre la amplitud de
deformacioén en el apex corneal y el promedio de la amplitud de deformacién medido a 1
0 2 mm a cada lado del centro corneal.

o IntRad (mm?). Integrated Radius. Area existente bajo la curva del radio céncavo inverso en
funcién del tiempo.

e ARTh (micras). Ambrosio’s Relational Thickness to the Horizontal Profile. Describe el perfil de
grosor corneal en la direccién temporal-nasal y se calcula como el cociente entre el grosor
corneal més delgado y el indice de progresién paquimétrica (Vinciguerra et al., 2016).

e SP-Al (mm Hg/mm). Stiffness Parameter at First Applanation. Informa de la rigidez de la

cérnea en relacién a la fuerza. Se calcula como el cociente de la presiéon de aire en la
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superficie corneal menos la bIOP, entre la amplitud de deflexiéon en Al (DA) (Roberts et
al., 2017)

AdjustedPressureAl — bIOP
DeflectionAmplitudeAl

SPA1 =

e CBI (adimensional). Corneal Biomechanical Index. Indice que serviria para discriminar
corneas normales de cérneas afectadas con queratocono, o con riesgo de sufrirlo
(Vinciguerra et al., 2016).

Este indice se calcula a partir de la siguiente férmula:

eB

CBl = ——
1+ef

donde = B1 * A1Vel + B2 * ARTh + B3 * SP-A1 + B4 * DARatiolmm + B5 * DARatio2mm
+ B6 * SD - DeflectionAmplitude + B7 siendo B1 =-59,487 B2 = -0,027 B3 = -0,092
B4 =-27,169 B5=5,472 B6=-0,599 B7=46,576

El CBI puede adquirir un valor de 0 a 1, siendo mayor el riesgo de sufrir queratocono

cuanto mayor sea este valor. No esta claramente definido el punto de corte de riesgo.

e TBI (adimensional). Tomographic and Biomechanical Index. Este indice integra datos del
tomégrafo Pentacam®y del Corvis ST® mediante algoritmos de inteligencia artificial, para
optimizar la deteccién de cérneas ectdsicas (Ambrosio R]r, 2017).

Al igual que el CBI, puede adoptar un valor de 0 a 1, siendo mayor el riesgo de sufrir
queratocono cuanto mayor sea este valor. Tampoco estd claramente definido el punto de

corte de riesgo.

El software permite a través de unas pantallas acceder a toda esta informacién. En la
pantalla “Dynamic Corneal Response” (Figura 13) se puede observar el video de la respuesta
biomecanica corneal y los parametros siguientes: Deformation Amplitude, Applanation Length,
Corneal Velocity (Apex), Arc Length, DARatio (2 mm), Inverse Concave Radius, Applanation 1
(Length y Vel), Applanation 2 (Length y Vel), IOPnct, para el Highest Concavity (Peak Distance,
Radius, y Deformation Amplitude) y CCT.
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Figura 13. Pantalla “Dynamic Corneal Response” del software de Corvis ST®

En la Figura 14 se muestra el informe “Vinciguerra”, con los parametros bIOP, DARatio,
IntRad, ARTh, SP-A1 y CBI. Junto con los valores obtenidos aparecen los valores de normalidad

y la desviacién estandar por encima y por debajo.
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Figura 14. Pantalla “Vinciguerra Screening Report” del software de Corvis ST®

En la Figura 15 se afiade ademas el indice TBI que considera datos biomecénicos de Corvis

ST®y tomograficos de Pentacam®.
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Figura 15. Pantalla “Biomechanical & Topographic Assessment — Ambrésio, Roberts & Vinciguerra”

del software de Corvis ST®

De los multiples parametros que proporciona el Corvis ST®, en este trabajo se ha decidido
trabajar, por cuestiones de concrecién y emulando a otros autores (Luz et al., 2016; Esporcatte et
al., 2020; Salomao et al., 2020), tnicamente con los relacionados con la presién intraocular (IOPnct
y bIOP), paquimetria corneal (CCT) y los mostrados en el informe de Vinciguerra: DARatio,
IntRad, ARTh, SP-A1, CBIy TBL

Se realizaron tres mediciones vélidas de cada ojo, dejando un intervalo de 5 minutos entre
disparos, tal y como han realizado otros autores para evitar cualquier tipo de afectacién de una
toma a otra (Ali et al., 2014; Wang et al., 2017). Se calculé el promedio de las tres medidas para el

anélisis de resultados.

¢ Tomografo PENTACAM HR® (Oculus, Wetzlar, Germany) (Figura 16). Este tomografo se
basa en una camara rotatoria Scheimpflug de alta resolucién que analiza las estructuras
oculares anteriores. Analiza con gran exactitud las caras anterior y posterior de la cérnea, los
360° del angulo iridio-corneal, el volumen de la camara anterior, el iris y valora la
transparencia del cristalino. Ofrece mapas topogréficos de curvatura, de elevacién y potencia

refractiva corneal entre otras muchas posibilidades.
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Figura 16. Tomdgrafo Pentacam HR®

Del tomégrafo Pentacam® se decidi¢ en este estudio trabajar con los siguientes parametros:
radios de curvatura plano y curvado, esfera de mejor ajuste de elevaciéon con didmetro de 8 mm
(BFS) y asfericidad a 8 mm (Q) de las caras anterior y posterior de la cérnea, paquimetria en el

centro corneal y paquimetria minima (Figura 17).

Al paciente se le indic6 descansar la barbilla en la mentonera y apoyar firmemente su frente
en la banda dispuesta para tal fin. Tras el alineamiento, el instrumenté capturé 25 imagenes y

registr6 12.500 puntos de elevacién en 2 segundos.

Se realizaron tres mediciones para cada ojo siguiendo las recomendaciones citadas en la
literatura cientifica (Chen y Lam, 2006). Tras la captura, el software muestra en una ventana la
calidad de la medida y solo los resultados con un OK fueron considerados. Se us6 el promedio

de las tres medidas para el analisis de resultados.

Varios autores hallaron una alta repetibilidad en los datos de curvatura corneal anterior
(Shankar et al., 2008; McAlinden et al., 2011) y paquimetria (Miranda et al., 2009; McAlinden et
al., 2011) en cérneas normales con este instrumento. Barkana y colaboradores (2005) y el equipo
de Lackner (2005) encontraron que los datos de paquimetria obtenidos con Pentacam® eran
similares a los obtenidos con paquimetros basados en ultrasonidos. Chen y Lam (2006) valoraron
la repetibilidad intersesion e intrasesién del Pentacam® evaluando las BFS de la cara anterior y

posterior en cérneas normales. Respecto la cara corneal posterior, Pifiero y colaboradores (2008)
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encontraron una buena repetibilidad intraobservadores y reproducibilidad interobservadores, en

la medida de la queratometria posterior, astigmatismo y asfericidad.
? - ,
Asfericidad cara corneal anterior

’Asfericidad cara corneal posterior

®
[ ] .
Radios curvatura cara corneal anterior BFS cara corneal anterior

® . . .
Radios curvatura cara corneal posterior Version del software

OCULUS - PENTACAM 4 representaciones de color refractivas 1 s

Refractive

Elewacién (Frantal)
BF5=7.75 Float, Dia=8.93
s0°

Curvatura Sagital (Frontal]
a0

a M acinmi

Fecha Exsme 2
Infolskamern
. Lo antsiior
/‘T"\ Rt | [786mm k1. [#29D
g \J/-/ % Rs [7Emm k2 [#ED
o) Am [770mm km  [4350
2 Y [T RN [F 150
[QBmm] [07 Rper [757mm Rmine [7.39 mm
- Canrfea posterior 920 — = g A s o — o 75—
005 - . - : 25
R | T | < | e Ll : : Eavei
& }“ Rs [595mm [ ) HD
270 Am: [6.21 mm km: [64D Espesor Comea Elevacion [Posterioél
s ok PR X 05D
ooy [0 Rioer [65Tmm Amio[577
Pagqui Amm]  ymm]
Centopupls  + [SBBpm o5 [oo
P pes 70 prn won [oon
Pussicion mas fins EET om [ne
K M. [Frontt E7D war [z
Volamen come GiBwme  KPD:  [130
Volumen cémsts T e [436° !
Prof cémaraant (nt ]| [33Tmm  Diam. Pupit2.63 mm . } 5 ) . e : *27: —
G| 5 5
Faqui Elesvarits
Dar 10F | 10F(chr) Esp. st i I 3 7 7 y Eviciin
.Paqwmetna central LBFS cara corneal posterior
Paquimetria minima

Figura 17. Pantalla “4 representaciones de color refractivas” del Software del tomdgrafo Pentacam®, de
donde se obtuvieron los datos del estudio
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e Tonémetro de aire de no contacto CT-80® (Topcon Corporation, Japan) (Figura 18) para la

medida de la presién intraocular.

Figura 18. Tonémetro de aire de no contacto CT-80°

Ogbuehi K (2006) concluyé que el tonémetro de no contacto CT-80® se mostré tan preciso
y fiable como el tonémetro Goldmann en la evaluacién de la presién intraocular en pacientes
normotensos, y que por tanto se podia usar como un método clinico objetivo para la evaluacién

de la presién intraocular normal.

Se realizaron tres mediciones vélidas de cada ojo y se calculd el promedio de las tres

medidas para el andlisis de resultados.

e OQAS® (Visiometrics S.L, Terrassa, Espafia) (Figura 19), equipo que valora clinicamente y de
una forma objetiva la calidad 6ptica del ojo. Se trata de un sistema que emite una luz infrarroja
de 780 nm filtrada y colimada sobre el fondo de ojo del sujeto. Esta luz se refleja en la retina y
retorna hacia el exterior, cruzando dos veces a través del medio ocular. Mediante un algoritmo
se calcula la forma y el tamafio del punto reflejado, obteniendo de esta forma informacién
sobre la calidad 6ptica de sistema ocular incluyendo tanto las aberraciones de alto orden como
la luz difusa debida al estado de transparencia (o de falta de ella) de los diferentes medios
intraoculares. Arroja varios parametros, estando entre ellos el OSI (Ocular Scattering Index) que
valora indirectamente la difusion de luz intraocular o scattering. Los resultados de OQAS solo
se consideraron para la parte del estudio relacionada con el efecto de la siesta en usuarios de

ortoqueratologia.
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Figura 19. Analizador Visual OQAS®

e Topoégrafo corneal EASYGRAPH® (Oculus, Wetzlar, Germany) (Figura 20). Topdgrafo
corneal de cono ancho usado para el disefio personalizado de las lentes de ortoqueratologia

Seefree® mediante el software Apex® que acompaiia dicho instrumento.

\N/Z®
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Figura 20. Topdgrafo Easygraph®

Se realizaron cuatro capturas validas de cada ojo. Tras realizar el promedio de los valores
de queratometria y excentricidad, se uso6 la captura que mas se acercaba a dicho promedio y que
hubiese analizado una mayor drea corneal para disefiar la lente de ortoqueratologia Seefree®
(Conéptica - Hecht Contactlinsen) a partir del médulo de disefio de lentes de contacto APEX
(Figura 21). Ortiz-Toquero et al. (2016, 2018) encontraron una buena repetibilidad calculando el
radio de zona 6ptica de lentes gas permeables en cérneas regulares y con queratocono usando

este software.
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Figura 21. Fluorograma simulado realizado con el software Apex
3.4 Lentes de Ortoqueratologia

Las lentes que se usaron para las adaptaciones fueron las lentes de contacto de doble
geometria inversa Seefree® para Ortoqueratologia (Conéptica - Hecht Conctactlinsen) (Figura
22), que se disefian a partir de la topografia corneal de cada sujeto y se fabrican especialmente

para cada caso, no existiendo cajas de lentes de prueba.

1. Zona inversa

2. Radio inverso

Zona asférica de Adaptacion

Borde

Figura 22. Esquema de una lente Seefree®
Guia de Adaptacion Seefree® (Condptica)
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El radio de la zona central se calcula en funcién del radio de curvatura corneal y de la

miopia a tratar. La primera zona inversa se ajusta para conseguir que la lente de contacto tenga

la altura sagital ideal para una adaptacion correcta. El segundo radio inverso es el inicio de la

curva de alineamiento, la cual se disefia para que esta zona aterrice paralelamente sobre la

periferia corneal. El diametro total de la lente se personaliza en funcién del didmetro corneal del

paciente. Las especificaciones de las lentes se recogen en la Tabla 1.

Seefree ® Rango Pasos
Radio central 7.00-10.2 mm 0.05mm
Radio inverso r1 6.00 - 9.50 mm 0.05mm
Zona de alineamiento r2 6.50 - 10.0 mm 0.05mm
Zona asférica 3-9 1
Radio claridad de borde 10.50-13.50 mm 0,25mm
Amplitud claridad de borde 0.30-0.80 mm 0.1mm
Diametro zona optica 5.00-9.00 mm 0.1mm
Diametro total 9.00-12.2 mm 0.1mm
Potencia +0,75

Material BOSTON® XO2 [DK(ISO/Fatt)=1411]

Tabla 1. Pardmetros de la lente de Orto-k Seefree® (Condptica — Hecht Contactlinsen)

Para unificar el disefio de las lentes Seefree® adaptadas en los pacientes del estudio, se

consideraron los siguientes criterios:

el didmetro total de la lente se calcul6 restando un milimetro al didmetro horizontal de iris
visible (DHIV) del paciente.

el didmetro de zona dptica se establecié en 6,30 mm.

el radio de zona 6ptica se calculd en funcién de la miopia a tratar, considerando un factor
de Jessen de 0,75 D.

la anchura de la primera curva inversa se establecié en 0,70 mm.

la anchura de la zona periférica de alineamiento dependera del diametro total de la lente
de contacto, que como se ha apuntado, se calculara en funcién del DHIV.

el radio de curvatura de la banda de alineamiento y su asfericidad se ajust6 para conseguir
el mayor paralelismo con la periferia corneal.

en cuanto a la anchura del levantamiento de borde, se siguieron las recomendaciones del
fabricante, siendo de 0,50 mm cuando el didametro total de la lente fue inferior a 10,5 mm,
y de 0,60 mm de anchura en didmetros mayores. En ambos casos su curvatura fue de 12,25
mm.

la separacién apical entre lente y cérnea se establecié en 10 micras.

se disefié una periferia térica en caso de que asi lo considerase el laboratorio.
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Se muestra en la Figura 23 un fluorograma ideal de una lente Seefree®, el cual se caracteriza
por una zona central oscura, correspondiente al drea de la zona 6ptica de la lente en la que la
separacion entre lente y cérnea es inferior a 20 micras. Una vez que la pelicula lagrimal supera
ese valor en los extremos de la zona 6ptica, y junto a la anchura correspondiente a la primera
curva inversa, se observa un anillo de fluorescencia verde intenso, cuyo contraste aumenta
cuando el sistema lente-cérnea es iluminado con luz azul cobalto y se antepone un filtro amarillo
delante del sistema de observacion de la lampara de hendidura. A continuacién, se encuentra un
nuevo anillo, en esta ocasién, carente de fluorescencia, correspondiente a la banda de
alineamiento, la cual debe ir paralela a la cérnea. Cierra el fluorograma un fino anillo de
fluorescencia, de entre 0,50 y 0,60 mm de anchura, correspondiente al levantamiento de borde de

la lente.

Figura 23. Fluorograma ideal de una lente Seefree® (Condptica)

Las lentes se entregaron a los participantes, acompafiadas de un documento con todos sus
pardmetros detallados para facilitar futuras reposiciones en caso de que los pacientes decidan
continuar con este sistema para compensar su defecto refractivo en un futuro. La reposicién

deberia hacerse en el plazo de un afio segtn indicaciones del fabricante.
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3.5 Soluciones de Mantenimiento

A todos los participantes se les entregaron soluciones de mantenimiento para los tres meses
que durd el estudio. Las soluciones para desinfectar las lentes y para rellenarlas antes de su

insercién, fueron las recomendadas por el fabricante de las lentes:

e Cleadew GP® (Ophtecs - Japon). Solucién basada en la povidona yodada como
desinfectante (Cheung et al., 2021)
e HyLub® (Conéptica - Barcelona). Lagrima artificial multidosis sin conservantes, usada

para la insercién de las lentes.
Se us6 ademas solucioén salina para aclarar las lentes antes de su insercién:

e SALINE® (AVIZOR, Madrid). Solucién salina tamponada monodosis sin conservantes
para el aclarado de las lentes.
A los participantes se les hizo entrega de una guia de uso de todos estos productos, y tenian

linea directa con el investigador principal para consultar cualquier tipo de duda.

3.6 Protocolo Clinico

A todos los sujetos se les realiz6é un examen optométrico completo previo a la adaptacion
de las lentes de ortoqueratologia, en la situaciéon basal (BL), que incluy6é una exhaustiva
valoracién con lampara de hendidura de la cérnea y anexos oculares, la medida de la agudeza
visual de lejos (6 m) y de cerca (40 cm) sin correccién, un examen refractivo, la medida de la
agudeza visual en lejos y cerca con correccion, tomografia corneal con Pentacam HR®, medida de
la presion intraocular mediante el tonémetro de aire de no contacto CT-80® y medida de la

biomecéanica corneal con Corvis ST®.

Si el paciente cumplia con los criterios de inclusién, se le realiz6 ademas una topografia
corneal con el topdgrafo Easygraph® (Oculus, Wetzlar, Germany), a partir de la cual se disefiaron
unas lentes de ortoqueratologia Seefree® siguiendo el nomograma del fabricante (Condptica,

Barcelona - Espafia) y los criterios especificos comentados en el punto 3.4.

En la entrega de las lentes, una vez que se confirmo que éstas se ajustaban adecuadamente
a la cornea mediante un andlisis del fluorograma, el paciente fue instruido en los procesos de
insercién, extracciéon, manipulacién y sistemas de limpieza y mantenimiento de las lentes. Estas
fueron entregadas junto con las correspondientes soluciones de mantenimiento para el primer

mes de uso. El resto de productos se entregaron en el control mensual. En los pocos casos en los
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que se observé que la lente no quedaba correctamente adaptada, se solicité una segunda lente y

se reinici6 el protocolo con la nueva lente.

Los pacientes fueron visitados tras la primera noche de uso de las lentes de contacto (1N),
a la semana (1S), y a los tres meses (3M). En cada uno de estos dias, el paciente vino dos veces,
una por la mafiana (INM, 1SM y 3MM), con la indicacién de que hubiese transcurrido menos de
una hora desde que el paciente se hubiese levantado y retirado las lentes, y otra vez por la tarde,
con un intervalo entre ambas visitas de 8 horas (INT, 1ST, 3MT). Se realizé ademds un control
de seguimiento y control de la adaptacion al mes. Este examen no se consideré para el estudio.
Este protocolo supuso un total de nueve visitas por paciente, en las que se les realizaron los

examenes especificados en la Tabla 2.

Es interesante insistir en que para la visita matutina los pacientes acudieron al CUV
habiéndose quitado las lentes de contacto al levantarse, para evitar de esta forma, posibles
alteraciones corneales por llevar las lentes puestas con los ojos abiertos y evitar asi posibles
afectaciones al moldeo corneal generado por el porte nocturno. Una vez en el CUV se volvieron

a poner las lentes el tiempo justo para el registro fotografico de los fluorogramas.

S'r'st'\T/fZ ENTREGA| 1INM | INT | 1SM | 1sT 1™ WM | 3T
LAMPARA HENDIDURA v v v P P P P P P
AGUDEZA VISUAL SIN
CORRECCION v v v v v v v v v
REFRACCION v v v v v v v v v
AGUDEZA VISUAL CON
CORRECCION v v v v v v v v v
EASYGRAPH® v
PENTACAM HR® v v P P P P P P
REGISTRO
FLUOROGRAMA CON LC v v v v
TONOMETRIA CT-80® v v v v v v v
CORVIS ST® , y , . . y

Tabla 2. Pruebas realizadas en cada visita

Dado que algunos de los instrumentos no estuvieron permanentemente en el Centre
Universitari de la Visi6, los pacientes tuvieron que ser agrupados en los periodos en los que
ibamos a poder contar con dicho instrumental. Por ello, la fase clinica se distribuy¢ en tres tandas,

especificadas en la Tabla 3.
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1° Tanda 22 Tanda 32 Tanda
Feb'19 Mar'19 May'29 | Sept19 Oct'19 Dic19 | Ene'20 Feb20 Abril'20

1° Visita

Entregalc
Control 1N
Control 1S
Control 1M
Control 3M

Tabla 3. Cronograma de las fases clinicas

Es oportuno indicar llegado a este punto que, en la tercera tanda, algunos pacientes
iniciaron el porte de sus lentes en diciembre de 2019, y ello hizo que pudiesen realizar el control

trimestral en el mes de febrero de 2020.

El 16 de marzo de 2020 se decret6 el confinamiento domiciliario en todo el territorio
espafiol a raiz de la crisis sanitaria por la pandemia del coronavirus COVID-19. Este hecho hizo
que algunos de los pacientes que en esa fecha atn estaban pendientes de realizar el control
trimestral no concluyesen el estudio, bien por dejar de usar las lentes por el cambio de habitos,
bien por traslados de residencias y por el hecho de que hasta meses después, por restricciones de
las autoridades sanitarias y educativas, no se pudo reemprender la actividad clinica en el Centre

Universitari de la Visi6.

Se dedicara un apartado de esta tesis a discutir las causas de los abandonos de los pacientes

que no llegaron a finalizar el estudio de tres meses de duracioén.

Paralelamente al estudio principal, se realiz6é un estudio piloto con pacientes ya usuarios
de lentes de ortoqueratologia para comprobar cémo podia afectar el hecho de realizar una siesta
de 30’, bien con las lentes de orto-k puestas, bien sin ellas. En este estudio se analizaron los
cambios topograficos en 17 puntos corneales (el centro corneal y a 1, 2, 3 y 4mm en sentidos
superior, inferior, temporal y nasal) en los mapas de curvatura frontal, elevacion y paquimétrico
generados por el tomoégrafo Pentacam®, de tinicamente un ojo de cada paciente, seleccionado

aleatoriamente.

Asi mismo se evalu6 la agudeza visual de lejos y la difusién ocular, mediante el indice OSI

proporcionado por el analizador de calidad visual OQAS®.
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Se definieron tres momentos temporales en los que se realizarian las medidas comentadas:
una toma basal (BL) justo antes de cerrar los ojos para hacer la siesta, tras la siesta de 30" (M1) con
lentes (SCL) o sin lentes (SSL) y tras 30" de haber despertado de la siesta (M2). Las pruebas se
repitieron en dos dias diferentes separados entre ellos por cinco dias, pero ambos en la misma
franja horaria de 14:00 a 16:00h. Los participantes en el estudio durmieron en la primera visita

con lentes o sin lentes de forma aleatoria.

3.7 Analisis Estadistico

El anélisis estadistico se realizé con el software SPSS (IBM Corp. Released 2017. IBM SPSS
Statistics for Windows, Version 25.0. Armonk., NY: IBM Corp) y Microsoft Excel 2016 para
Windows (Microsoft Corp, Redmond, WA, USA).

En estudios clinicos relacionados con la visién suele emplearse para el analisis estadistico
uno solo de los ojos. En este trabajo, el azar (una moneda al aire) decidié que trabajasemos sobre

los ojos derechos.

Las variables se han clasificado en los siguientes grupos: datos de agudeza visual sin
correcciéon y refraccién (equivalente esférico), datos topograficos, datos paquimétricos, datos

biomecénicos y datos relacionados con la presién intraocular.

Se realizaron comparaciones temporales evaluando las diferencias de los valores obtenidos
por la mafiana de cada momento respecto las basales (1INM-BL, 1SM-BL y 3MM-BL), asi como las
variaciones respecto los tres meses y una semana (3MM-1S) y la primera noche (3MM-1IN). Se
exploraron las variaciones diurnas entre mafiana y tarde de cada momento (INT-1NM, 1ST-1SM,
3MT-3MM). Las comparaciones temporales de presién intraocular han considerado un

tratamiento particular que se explica en el respectivo apartado.

El proceso seguido para el andlisis estadistico fue el siguiente:

1- Evaluar la normalidad de cada una de las variables con la prueba Kolmogorov-Smirnov
cuando el tamafio muestral fue mayor a 50 y la prueba Shapiro-Wilk cuando fue inferior a
esta cantidad. Un resultado del estadistico mayor a 0,05 indic6 una distribucién normal de
la variable, pudiéndose pues representarse esta mediante su valor promedio y la desviacién
estandar y un analisis estadistico paramétrico. Cuando la variable no siguié una distribucién
normal se identificé con la mediana y los rangos intercuartilicos primero y tercero, teniendo

que recurrir en estos casos a la estadistica no paramétrica para su estudio.
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De este primer proceso se obtienen las tablas del apartado Resultados.

2- Para valorar si hubo diferencias estadisticamente significativas para las medias de una
misma variable en diferentes momentos (BL, INM, 1SM, 3MM) se aplicé un test ANOVA de
medidas repetidas en caso de variables paramétricas o el test de Friedman para variables no
paramétricas. En caso de resultar esta prueba estadisticamente significativa, para evaluar
entre qué parejas especificas existian diferencias estadisticamente significativas, se realizo
un test post-hoc, Bonferroni para los analisis previos con ANOVA o Dunn-Bonferroni para
los casos analizados con la prueba de Friedman.

3- Para valorar si las diferencias en los promedios de una variable entre la mafiana y la tarde
fueron estadisticamente significativas, se aplico el test T-Test para muestras relacionadas
cuando las variables fueron paramétricas y el test de Wilcoxon cuando fueron no
paramétricas.

4- Para valorar la correlaciéon entre diferentes variables se calcul6 el coeficiente r de Pearson
cuando estas estaban distribuidas normalmente, y el coeficiente p de Spearman cuando no
se distribuian normalmente. Un valor de r o p entre 0,1 y 0,2 indicaba una relacién pobre,
entre 0,3 y 0,5 una relacién débil, entre 0,6 y 0,7 seria moderada, e igual o superior a 0,8
significaria una relacién muy fuerte (Akoglu, 2018).

5- Un test de regresién lineal simple o multiple fue aplicado cuando se quiso valorar la
predictibilidad de una variable a partir de otra o varias respectivamente. El valor de la R?
que arroja este test (entre 0 y 1) denota la participacion de la variable independiente en la
previsiéon del valor de la variable dependiente, siendo mayor su peso cuanto méas préximo
esté el valor a la unidad. Se considero el valor de la R? ajustada, que tiene en cuenta el tamafio
muestral. El procedimiento para la regresion lineal multiple fue el de pasos hacia atras
(backwards), comprobando que el modelo obtenido cumplia ciertas condiciones: ausencia de
correlacién entre errores (estadistico de Durbin-Watson), existencia de homocedasticidad
(test de Kolmogorov-Smirnov para comprobar si los residuales no estandarizados se
distribuian normalmente) y ausencia de multicolinearidad (tolerancia y test de varianza de

inflacién).
Se determiné un p-valor igual o inferior a 0,05 como limite para considerar un resultado

estadisticamente significativo, y se acompafiaran con un asterisco “ * ” los resultados que

cumplan esta condicién. En casos de p<0,01 el resultado se acompariara con dos asteriscos “ ** ”.
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Capitulo 4

Resultados
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4. Resultados

4.1 Descripcion demografica

La muestra inicial estuvo formada por 75 individuos, 51 mujeres y 24 hombres. De ellos,
69 pacientes llegaron al control semanal y 49 pacientes llegaron hasta el control trimestral. En la
Tabla 4 se muestra el nimero de mujeres/hombres en cada momento del estudio. En cuanto a la
edad, result6 ser una variable no normal en los 3 momentos, por lo que se identifica con la
mediana y los rangos intercuartilicos primero y tercero. Se afiade para mds informacién, la edad
minima y maxima. La refraccién de partida en forma de equivalente esférico fue de -3,01 + 1,39

D (minimo -0,63 D, méaximo -5,75 D).

INICION Noche | 1 Semana 3 Meses
Individuos 75 69 49
Mujeres/Hombres 51/24 47/22 33/16
Edad 28 (20/40) 28 (23/40) 30 (23/38)
Min:18 M&x:62 | Min:18 M&x:52 | Min:18 Méx:52

Tabla 4. Numero de individuos, sexo y edad (mediana, rangos intercuartilicos primero y tercero,
minimo y mdximo) para cada momento del estudio

Respecto el estudio piloto de la siesta, participaron 12 pacientes, 5 hombres y 7 mujeres,
mayores de edad con una edad media de 33,8 £ 10,3 afios y 28,6 £ 6,1 afios respectivamente, y una
refraccién media antes de orto-k de -3,75 D (rango de -1,50 a -8,50 D), con un astigmatismo
refractivo méximo de 1,75 D. Los participantes eran usuarios de lentes de ortoqueratologia de

diferentes disefios en un promedio de 27,4 meses (rango de 3 a 83 meses).

4.1.1 Predictibilidad de las lentes calculadas te6ricamente

Tal como se explicé en el aparatado Material y Métodos, las lentes de ortoqueratologia
fueron disefiadas con el software Apex® a partir de las topografias realizadas con el topografo
Oculus Easygraph®, en base a unos estandares iguales para todos los pacientes y personalizando

unicamente el didmetro total de las lentes y el poder corrector.

De las 75 lentes usadas por los pacientes, se tuvieron que cambiar 3 lentes para aumentar
el poder de correccién, 2 lentes en las que se cambi6 el disefio de esférico a térico para mejorar el
centrado y otra més en la que se aument6 el didmetro total con el mismo objetivo. Se ha

considerado en este recuento dnicamente los ojos derechos, pero los resultados podrian
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duplicarse facilmente y sin temor a cometer grandes errores, pues las adaptaciones fueron

binoculares y los cambios en los ojos izquierdos fueron de la misma magnitud.

Por tanto, se cambiaron 6 lentes de las 75 adaptadas inicialmente, lo que supone un éxito
de prediccion mediante el fluorograma simulado con el software Apex® de un 92% con la primera

lente adaptada.

Estos indices no significan sin embargo que, todos los pacientes con lentes que mostraron

un correcto fluorograma, llegasen a finalizar el estudio.

4.1.2 Justificacion de los abandonos

Seis pacientes abandonaron el estudio antes de llegar al control mensual, mientras que 20
mas lo hicieron antes de llegar al control trimestral. A continuacién, se indican los motivos que
justificaron dichos abandonos y entre paréntesis el niimero de pacientes que argumentaron dicha

causa:

- Pobre visién y percepcién de halos en condiciones mesépicas (2)

- Mala visién debido a tratamientos descentrados (3)

- No poder venir a los controles estipulados (2)

- No conseguir un resultado visual 6ptimo que cumpliese sus expectativas (3)
- No querer seguir la rutina de ponerse las lentes todas las noches (3)

- Visién fluctuante (1)

- Molestias durante el porte nocturno de las lentes (2)

- No seguir un patrén de suefio constante (1)

- Abandonar el uso durante el confinamiento COVID-19 (9)

Algunos pacientes de la tercera tanda habian realizado el control semanal justo antes de
que, a nivel mundial, se desencadenase la pandemia por el COVID-19 y que las autoridades
instaurasen medidas de emergencia nacional con confinamientos domiciliarios, e importantes
restricciones al movimiento de las personas tras los levantamientos de los confinamientos, hechos

que imposibilitaron finalizar en tiempo y forma su control trimestral.
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4.1.3 Complicaciones

Se ha reportado que durante el tratamiento ortoqueratologico las complicaciones mas
habituales son las tinciones corneales, el aumento de lineas fibrilares y la creacién de un anillo
férrico (Liu, Xie, 2016). En nuestro estudio, si que encontramos, sobre todo en el control tras la
primera noche, algunas tinciones matutinas y casos en los que se apreciaba la “huella” de la lente
en la cérnea al valorarla con fluoresceina. Ninguno de estos casos requiri6é tratamiento, y estos
hallazgos desaparecieron espontineamente a lo largo de la jornada, pues las cérneas no
mostraron ningun tipo de tincién en el control de la tarde.

En concreto, se hallaron dos casos con punteados corneales centrales (un ejemplo en la
Figura 24), y 4 casos donde se observoé la indentacion (un ejemplo en la Figura 25) de la lente

sobre la superficie corneal.

Dos pacientes tuvieron una erosién corneal durante la maniobra de extraccién de las lentes.
Se les indic6 control oftalmolégico y fueron tratados preventivamente con antibiéticos. Uno de
ellos siguié posteriormente con el tratamiento y el otro decidi6 no seguir usando las lentes, al no
poder realizarle un correcto seguimiento, ya que el percance ocurrié durante el confinamiento

por el COVID-19.

Figura 24. Queratitis punteada central en el control matutino tras 1° noche (izquierda) que ha
desaparecido en el control de la tarde (derecha)
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Figura 25. Indentacion de la lente en el control matutino tras 1% noche (izquierda) que ha desaparecido
en el control de la tarde (derecha)

Tres pacientes tuvieron que reponer sus lentes por unas exactamente iguales por rotura de
las mismas a lo largo del estudio. Gracias a la diligencia del laboratorio proveedor de las lentes
(Conoptica) esto no supuso ningtn contratiempo para el estudio ya que en el plazo de dos dias
los pacientes tuvieron unas nuevas lentes fabricadas. En ningtn caso la rotura se produjo durante
la primera semana, circunstancia en la que no poder llevar las lentes durante un par de noches,

si hubiese sido critico para los resultados.

4.2 Agudeza visual y refracciéon

La agudeza visual de lejos sin correccién se midié en optotipo con notacién LogMAR. La
refraccién en cada momento es mostrada en forma de equivalente esférico, resultando del calculo

de sumar a la esfera la mitad del cilindro.

En la Tabla 5 se muestran los valores de agudeza visual sin correccién (AVsc) y del
equivalente esférico (EE) en cada momento (BL, 1INM, 1NT, 1SM, 1ST, 3MM y 3MT). Asimismo,
las Figuras 26 y 27 muestran la evolucién de la agudeza visual sin correccién (AVsc) y el

equivalente esférico (EE) respectivamente.
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\ AVsc/EE BL INM NT 1SM 18T 3MM 3MT
0.982034 0,30 0,44 -0,01 0,00 0,06 -0,02
AVsc o= (0,10/0,72) | (0,15/0,77) | (-0,08/0,10) | (-0,08/0,15) | (-0,08/0,05) | (-0,07/0,07)
113 1,50 0,25 0,25 0,00 0,00
EE 3,011,339
(-2,380,50) | (-2,75/-0,75) | (:0,63/0,00) | (-0,63/0,00) | (:0,16/+0,50) | (-0,38/+0,25)

Tabla 5. Valor promedio + desviacion estandar en el caso de variables normales, o la mediana y los
rangos intercuartilicos en el caso de variables no normales, de la agudeza visual sin correccion (unidades
LogMAR) y de la refraccion en forma de equivalente esférico (dioptrias), en cada momento

AVsc LogMAR

EVOLUCION DE LA AGUDEZA VISUAL SIN
CORRECCION

1,60
1,40
1,20
1,00
0,80
0,60
0,40
0,20
0,00

-0,20
-0,40

seil

Be. BiNnv O iINT [l isv B 1sT [l 3y [l 3MT

Figura 26. Evolucion temporal de la AVsc (LogMAR)

EVOLUCION DEL EQUIVALENTE ESFERICO

3,00

Equivalente Esférico (dioptrias)

2,00
1,00
0,00
-1,00
-2,00
-3,00

-4,00

-5,00

-6,00

He. BMainv Eant W isv B 1sT W@ 3vv [l 3T

Figura 27. Evolucion temporal de la refraccion (EE en dioptrias)
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A lo largo del trabajo se realizaran inferencias con los valores bien de refraccién, bien de
AVsc con el resto de variables del estudio. Aunque en principio pareceria l6gico que ambos datos
estuviesen muy inversamente relacionados, esto es, a mayor miopia peor agudeza visual sin
correccién, consideramos oportuno realizar un estudio previo para valorar la correlacién de
ambas variables en los diferentes momentos, para de esta forma, trabajar con tnicamente uno de

ellos o con ambos, segt’m estuviesen o no estadisticamente correlacionados.

Hay que considerar de cara a valorar el signo de la correlacién entre estas variables, que
un valor mas negativo del EE significa mayor miopia, y un valor mas bajo o negativo de la AV
LogMAR significa mejor visién. Se confirmé una correlacién inversa y muy fuerte entre la AVsc
y el EE basales. Esto es, a mayor EE_BL (mas positivo o menos negativo, o sea menor miopia)

menores valores de AVsc (més negativa en LogMAR, mejor vision).

Al estudiar la correlacién entre las diferencias de AVsc y las variaciones de EE por
momentos (Tabla 6), se obtuvo que ambos valores diferenciales estaban inversamente
correlacionados, mostrando una relaciéon moderada para las parejas AVscINM-BL y EE_1NM-
BL, asi como entre AVsc1SM-BL y EE_1SM-BL. La correlacién fue alta entre AVsc3MM-BL y
EE_3MM-BL. La correlacién fue también inversa, pero débil entre la AVscINT-INM y EE_1NT-
INM, y entre AVscl1ST-1SM y EE_1ST-1SM. No se hall6 correlaciéon alguna entre AVsc3MT-3MM
y EE_3MT-3MM.

Relacion AVsc y EE Test estadistico | Resultado | Significancia

AVsc_BLyEE BL r Pearson -0,839** p<0,001
AVsc1NM-BL y EE_1NM-BL p Spearman -0,651* p<0,001
AVsc1SM-BL y EE_1SM-BL p Spearman -0,717* p<0,001
AVsc3MM-BL y EE_3MM-BL p Spearman -0,805™ p<0,001

AVscINT-INMy EE_1NT-1NM p Spearman -0,430** p<0,001
AVsc1ST-1SM y EE_1ST-1SM p Spearman -0,354* p<0,001
AVsc3MT-3MM y EE_3MT-3MM | p Spearman -0,023* p=0,013

Tabla 6. Resultados del test de correlacion r Pearson (variables normales) o p Spearman (variables no
normales) entre las variaciones de AVsc y variaciones de EE entre los diferentes momentos establecidos en
el estudio

Ello permitird, por tanto, que cuando se realicen inferencias entre las diferencias de
agudezas visuales entre momentos o los equivalentes esféricos entre momentos, salvo para el
diferencial 3MT-3MM, se podran hacer inicamente con una de las dos variables, bien con la

AVsc, bien con el EE.
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4.2.1 Agudeza visual y refracciéon. Estudio de la evoluciéon temporal

matutina

En la Tabla 7 se muestran los resultados de los valores diferenciales de agudeza visual sin
correccion, y del equivalente esférico, entre la situacion basal y las mafianas tras una noche, una
semana y tres meses. Para valorar si hubo diferencias significativas en su conjunto, se aplicé la
prueba de Friedman, tanto para la AVsc como para el EE, arrojando este test en ambos casos una

significancia de p<0,001.

éX:,féElg NM-BL 1SM-BL 3MM-BL 1SM-1NM 3MM-1NM 3MM-1SM
TEMPORAL
N N N 20,26 027 0,00
C:\'}‘sbf 053;8512 053580313 Osfggg’f (0581011)* | (-0.56-0,12)* | (-0,07/0,07)
’ ! ! 0<0,001 0<0,001 0=1,000
_ +125 2,25 RY +0,75 +1,00 +0,06
CaI'E“Eb” (+1,00/+1,75) | (+1,50/+3,75) | (+1.25/+4,25)* | (+041/+2,000* | (+0,50/+2,25)* | (0,000,75)
p<0,001 p<0,001 p<0,001 p<0,001 p<0,001 p=1,000

Tabla 7. Valor promedio y desviacion estandar (variables normales) o mediana y rangos intercuartilicos
(variables no normales), de los valores diferenciales de agudeza visual sin correccion (AVsc en unidades
LogMAR) y refraccion en forma de equivalente esférico (EE en dioptrias) entre momentos.

La significancia es referida al resultado del test post-hoc Dunn-Bonferroni

El test post-hoc de Dunn-Bonferroni mostré diferencias estadisticamente significativas
entre las medias de las parejas AVscINM y AVscBL, entre AVsc1SM y AVscBL y entre AVsc3MM
y AVscBL. También entre las parejas AVsc1SM y AVscINM y entre AVsc3MM y AVsc1NM, pero
no para la pareja AVsc3MM-AVsc1SM. El valor de la AVsc fue mejorando progresivamente desde

BL a INM, y de esta a 1SM, pero no hubo diferencias ya desde 1SM a 3MM.

Resultados similares se obtuvieron al comparar entre si las medias de la refraccién sin
correccién (en forma de equivalente esférico) entre la situacién BL y el resto de las visitas por la
mafiana, encontrando diferencias estadisticamente significativas entre las parejas EE_1NM-
EEBL, entre EE_1SM-EE_BL, entre EE_3MM-EE_BL, entre EE_1SM-EE_1NM y EE_3MM-BL. En
todos los momentos el EE fue cada vez més positivo con el paso del tiempo (menor miopia). No

fue significativo el cambio entre EE_3MM-EE_15.
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4.2.2 Agudeza visual y refraccién. Estudio de la variaciéon diurna

En la Tabla 8 se muestran los resultados de las diferencias de agudeza visual sin correccién

y el equivalente esférico, entre tarde y mafiana, tras 1N, 1S y 3M.

AVsc/EE
'CAMBIO ANT-INM 1ST-1SM IMT-3MM
MANANA/TARDE
0,10 (0,000,18)* | 0,02 (-0,03/0,10) | 0,02 (-0,03/0,07)"
AVsc p<0,001 p=0,010 p=0,043
20,25 (-0,500,00)™ | 0,00 (-0,50/0,00)* | -0,25 (-0,50/0,00)**
EE p<0,001 p=0,010 p<0,001

Tabla 8. Mediana y rangos intercuartilicos de las diferenciales de agudeza visual sin correccién (AVsc en
unidades LogMAR) y refraccion, en forma de equivalente esférico (EE en dioptrias), entre mafiana y tarde
en la primera noche, una semana y tres meses. La p se refiere a la significancia del test de Wilcoxon
realizado entre parejas

En el caso de la AVsc tras la primera noche de uso, se encontré una diferencia
estadisticamente significativa entre la tarde y la mafana de 0,10 unidades LogMAR (un valor
positivo en diferencia LogMAR indica un valor mas alto por la tarde, o sea, un empeoramiento
de AV); esta diferencia representarfa una pérdida de cinco letras, que corresponderian
aproximadamente a una linea de un test de AV decimal. Tras una semana, la variacién tarde-

mafiana fue de 0,02 unidades LogMAR, que representaria la pérdida de una sola letra y a los tres

meses, la pérdida de AV entre manana y tarde seguia manteniéndose en una sola una letra.

En cuanto a la variaciéon diurna del equivalente esférico, se encontré6 de media una
regresion de -0,25 D tras la primera noche de uso, una estabilidad refractiva mafiana/tarde al
cabo de la semana y de nuevo una ligera regresiéon de la mafana a la tarde de -0,25 D tras tres

meses de porte de las lentes de ortoqueratologia.

4.2.3 Agudeza visual y refraccién. Estudio de la prediccion de correcciéon

refractiva en funcion del defecto refractivo basal

Para responder a la pregunta de si la cantidad de miopia tratada en la primera noche
depende de la magnitud del defecto refractivo basal, se analiz6 la correlacion entre EE_BL y
EE_1INM-BL, obteniendo en el test p Spearman un resultado de -0,485 p<0,001, siendo una

correlacion inversa débil.
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El estudio de la regresion lineal entre ambas variables arroj6é la siguiente relacion:

EE_1INM-BL = -0,284 * EE_BL + 0,597 (R2=0,207 p<0,001) (Figura 28).

Dispersion simple con ajuste de linea de EE 1NM-BL por EE BL
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Figura 28. Nube de puntos y recta de regresion entre los valores del EE_BL (abscisas en dioptrias) y
EE_INM-BL (ordenadas en dioptrias). R?=0,207 p<0,001

4.24 Agudeza visual y refraccion. Estudio de la regresion diurna

refractiva en funcion del defecto refractivo basal

Para investigar si la regresion refractiva diurna tras una noche, una semana o tres meses
depende de la magnitud del defecto refractivo basal, se analizaron las correlaciones entre EE_BL
y EE_INT-1INM, entre EE_BL y EE_1ST-1SM y entre EE_BL y EE_3MT-3MM vy las posibles

relaciones lineales existentes (Tabla 9).

p de Spearman | Regresién lineal R
EE_BLy EE_1NT-1NM pg;ggs p=000é) :2
EE_BLy EE_1ST-1SM pg()zg)gz p—fﬁ;
EE_BLy EE_3MT-3MM p0:350013 p0=’ 8%915

Tabla 9. Cuadro de correlaciones y de posibles relaciones lineales entre la refraccion basal (EE_BL) y la
regresion refractiva diurna tras una noche, una semana y tres meses de porte
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No se encontr6 correlacién entre la refraccion de partida (EE_BL) y la regresién refractiva
diurna tras una noche y tras una semana de porte de las lentes de ortoqueratologia. Unicamente
se encontré una significancia positiva significante al valorar la predicciéon de la regresion diurna
entre mafana y tarde, a partir de la graduacién basal, a los tres meses de uso de las lentes. No
obstante, este valor solo explicaria el 9,9% de la regresion refractiva diurna a los tres meses, o sea

una correlacién muy débil (Figura 29).

La ecuacién lineal de la correlacién responderia a la férmula EE_3MT-EE_3MM = 0,074 *

EE_BL - 0,015 (R=0,099 p=0,015).

Dispersion simple con ajuste de linea de EE 3MT-3MM por EE BL
R# Lineal = 0,117

1,00

50

=
[
o
|-
=
™ ] *e L4 L o eoe & @ o |
Lu L
11} X “
L] !__.,-'------f--.--.. .
[ h *e o o - . e e .
L - | .
-1,00 .
-6,00 -5,00 -4.00 -3,00 200 — L
EE BL

Figura 29. Nube de puntos y recta de regresion entre los valores del EE_BL (abscisas en dioptrias) y
EE_3MT-3MM (ordenadas en dioptrias). R?=0,099 p=0,015

4.3 Topografia corneal
En la Tabla 10 se muestran los resultados en cada momento (BL, INM, INT, 1SM, 1ST,

3MM vy 3MT) para cada variable topografica: K_ant_f, K_ant_s, K_post_f, K_post_s, BFS_ant,
BFS_post, Q_ant y Q_post.
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|

TOPOGRAFIA BL 1NM INT 1SM 18T 3MM 3MT
K ant_f 7,83+0,27 7,97+0,28 7,93+0,27 8,13+0,28 8,09+0,28 8,160,29 8,11+0,29
K ant s 7,67£0,27 7,80£0,28 7,77£0,27 7,934£0,29 7,91£0,28 7,97£0,30 7,92+0,29
K_pOSt_f 6,52+0,25 6,51+0,25 6,53+0,25 6,51+0,26 6,540,27 6,52+0,27 6,56+0,26

K_post_s 6,22+0,27 6,21+0,27 6,24+0,27 6,21+0,27 6,25+0,28 6,23+0,29 6,27+0,28
BFS ant | 7842027 7,840,27 7,83£0,27 7,85:028 | 7,84x029 | 7,89+028 7,880,28

BFS_post 6,42+0,25 6,42+0,25 6,44+0,25 6,41+0,25 6,43+0,26 6,43+0,26 6,45+0,26

Q ant -0,30+0,10 -0,22+0,12 -0,240,12 -0,09+019 | 008017 | -0,10%0,21 (_0"20&1)}_?05)
-0,27 -0,30 -0,28 -0,28 -0,26 -0,29 -0,25
Q_post (-0,34-022) | (-0,37/-0,23) (-034-021) | (-036-022) | (-0,34-020) | (-0,38/-0,24) | (-0,32/-0,21)

Tabla 10. Valor promedio + desviacion estandar en el caso de variables normales, o la mediana y los
rangos intercuartilicos en el caso de variables no normales de los datos topogrificos K_ant_f (mm),
K_ant_s (mm), K_post_f (mm), K_post_s (mm), BFS_ant (mm), BES_post (mm), y Q_ant y Q_post
(adimensionales) para cada momento

En la Figura 30 esta representada la evolucién temporal de los valores queratométricos y

de las BFS tanto de la cara anterior corneal como de la posterior.

EVOLUCION DE LAS QUERATOMETRIAS Y LAS BEST FIT SPHERE DE
LAS SUPERFICIES ANTERIOR Y POSTERIOR CORNEAL

emmnK ant f e ant s ek post f e=swK post s BFS_ant BFS_post
8,50
8’00 l I_i m I j
r - I 1 i i
7,50
7,00
6'50 : i— = _ :
e — — =
6,00
BL INM INT 1SM 1ST 3MM 3MT

Figura 30. Evolucidn temporal de los valores queratométricos (mm) y BFS (mm) de cara anterior y
posterior

Se realizan unos diagramas de cajas y bigotes de aquellos parametros que han mostrado
una variabilidad a lo largo del tiempo, para de esta forma, valorar mejor su distribucién,

evolucién y visualizacién de los outliers en caso de haberlos (Figuras 31, 32, 33 y 34).
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Figura 31. Evolucion temporal del radio plano de la cara anterior corneal (mm)
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Figura 32. Evolucion temporal del radio curvo de la cara anterior corneal (mm)
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EVOLUCION DE LA ASFERICIDAD DE LA SUPERFICIE CORNEAL ANTERIOR

0,60
°

0,40

-0,60

-0,80

Me. Winv Eaint W 1sv B 1sT W 3vm Bl 3mT

Figura 33. Evolucidn temporal de la asfericidad de la cara anterior corneal (mm)
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Figura 34. Evolucion temporal de la asfericidad de la cara posterior corneal (mm)
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4.3.1 Topografia corneal. Estudio de la evoluciéon temporal matutina

En la Tabla 11 se muestran los resultados de las diferencias de los promedios de los valores
topograficos entre la situaciéon basal y las mafianas tras una noche, una semana y tres meses. Para
valorar si hubo diferencias significativas en su conjunto para cada una de las variables se aplico
la prueba de Friedman, arrojando este test una significancia de p<0,001 para K_ant_f, K_ant_s,
BFS_ant, BFS_post y Q_ant, una significancia de 0,002 para Q_post, y de 0,003 para K_post_f. El

resultado para la K_post_s fue de 0,567 (no significativo) por lo que no se realiz6 el andlisis post-

hoc por parejas para esta variable.

TOPOGRAFIA
(OGN INM-BL | 1SM-BL | 3MM-BL | 1SM-INM | 3MM-INM | 3MM-1SM
TEMPORAL
* R .| 015
g | oretr s | Lo | iy | o
-ant- P=5 P<Y, p<0,001 P<5, p<0,001 P=1,

. 0,12 EEE 0,12 0,12 0,00
:a;'\':"; (0,0900,16)"* 0223%;? (0,160,339 | (0,0500,22) | (0,06/021)* | (-0,07/0,05)"
-an- p0 g0t | P p<0001 | p<0001 | p<0001 | p<0,001
Camblo | -001:004 | 001004 | 002004" | o o 0y | 0012005 | 002005
Kpostf | p=0082 | p=1000 | p=0005 | " o0t | p=1000 | p=0820
Cambio -0,01
Kposts | OUHEO0E | o0 op | 001005 | 0001006 | 0002005 | 001005
Cambio | 000003 | 002:003' | 003:002" | et 4 | 0032003 | 0012003
BFS ant | p=1000 | p=0010 | p<0o0t | CZooe | p000t | pe03%
Camblo | 0.00:003 | 001003 | -002003" | o s ) | 0012003" | 0012004
BFS post | p=1000 | p=0251 | peo00t | ZPonl o ps0290 | pe0.208

. 0,15 0,11 0,10 0,00

+ * + k% ’ 1 1] 3
Cg";':f DO | P2 | (00si028) | (0050201 | (002019 | (006004
- = P p<0001 | p<0001 | p<0001 | p=1000
Cambio | V000 1 g 0240,05 002 o00 0,00£0,06 | -0,010,04
oo | 0005 Coors | 008001 | (001003 | T TE 000
-P P=0, 0=0,014 0=1,000 p=t, p=1.

Tabla 11. Valor promedio y desviacion estandar (variables normales) o mediana y rangos intercuartilicos
(variables no normales) de las diferencias en las medias de los valores topogrificos entre BL, INM, 1SM y
3MM. Todas las variables en mm excepto Q_ant y Q_post adimensionales. La p indica la significancia
del test post-hoc Dunn-Bonferroni por parejas. El test de Friedman no mostré variaciones significativas
en K_post_s en ningiin momento
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4.3.2 Topografia corneal. Estudio de la variacion diurna

En la Tabla 12 se muestran los resultados de las diferencias de los promedios de las

variables topogréficas entre tarde y mafiana, tras 1N, 1Sy 3M.

TOPOGRAFIA
_CAMBIO ANT-INM 1ST-1SM IMT-3MM
MANANA/TARDE
. 20,04 (:0,06/-0,02)" 0,05£0,05** 0,05+0,06*
Cambio K_ant_f p<0,001 p<0,001 p<0,001
. 20,04 (:0,061-0,01) 20,04%0,05" 20,0520,05"
Cambio K_ant_s 0<0,001 0<0,001 0<0,001
. 0,0320,04** 0,030,03* 0,0420,03**
Cambio K_post f p<0,001 p<0,001 p<0,001
Cambio K post < 0,0320,04* 0,03 (0,01/0,06)" 0,0420,04*
—post. p<0,001 p<0,001 p<0,001
_ 20,01%0,02* 20,0120,02"* 20,01%0,02*
Cambio BFS_ant 0<0,001 0<0,001 6<0,001
_ 0,02+0,02"* 0,02 (0,01/0,03)" 0,02£0,02"*
Cambio BFS_post 0<0,001 0<0,001 0<0,001
. 20,0120,05 * 20,02+0,05* 20,01 (:0,07/0,02)°
Cambio Q_ant 0=0,020 0=0,002 0=0,019
, 0,02£0,04* 0,02 (0/0,05)"* 0,03 (0,01/0,05)"
Cambio Q_post p<0,001 0<0,001 p<0,001

Tabla 12. Valor promedio y desviacion estandar (variables normales) o mediana y rangos intercuartilicos
(variables no normales) de las diferenciales de los datos topogrificos K_ant_f (mm), K_ant_s (mm),
K_post_f (mm), K_post_s (mm), BES_ant (mm), BFS_post (mm), y Q_ant y Q_post (adimensionales)
entre mariana y tarde para cada momento. La p se refiere a la significancia del t-test (en casos de variables
con distribucion normales) o test de Wilcoxon (variables con distribucion no normal) realizado entre
parejas

4.3.3. Topografia corneal. Estudio de la variacion refractiva en funcion de

los valores topograficos basales

Se realiza un estudio de correlaciones entre todos los pardmetros topograficos en BL y las
diferencias del equivalente esférico entre momentos a lo largo del tiempo y también entre mafiana

y tarde. En la Tabla 13 se muestran tnicamente aquellas parejas cuya correlacion fue

estadisticamente significativa.
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K_ant_f BL K_ant_s_BL K_post_s_BL BFS_ant_BL BFS_post_BL
=-0,332* =-0,301*
EE_1SM-BL - P P - -
p=0,006 p=0,013
=-0,408* =-0,431* =-0,349* =-0,409* =-0,308*
EE_3MM-BL P P P P P
p=0,003 p=0,002 p=0,013 p=0,003 p=0,030
=-0,394* =-0,430* =-0,304*
EE_3MM-1NM P P P - -
p=0,005 p=0,002 p=0,032
=-0,317* =-0,314* =-0,387*
EE_3MM_1SM P P - P -
p=0,025 p=0,027 p=0,006

Tabla 13. Valores de correlacion p de Spearman que fueron estadisticamente significativos entre los
valores topogrificos basales y las variaciones refractivas a lo largo del tiempo. La p indica la significancia
estadistica

No se hallé6 ninguna correlacién entre la excentricidad de partida y los cambios
topograficos, ni tampoco se encontraron correlaciones entre los valores topograficos iniciales y

las diferencias topogréficas entre mafiana y noche en ningtin momento.

4.4 Biomecanica corneal

En la Tabla 14 se muestran los resultados en cada momento (BL, INM, INT, 1SM, 1ST,
3MM y 3MT) para cada pardmetro relacionado con la biomecanica corneal: DARatio, IntRad,
ARTh, SP-A1, CBI y TBI, asi como en las Figuras 35, 36, 37, 38, 39 y 40. La IOPnct y la bIOP,
aunque son parametros que también aporta el Corvis ST® y estarian ambos relacionados con la
biomecanica corneal, se valoraran independientemente en la seccién en la que se estudia la

presion intraocular.

BL INM INT 1SM 18T 3MM MT
DARatio 4,5740,48 4,48+0,42 4,6240,42 4,49£0,43 4,59+0,43 4,6440,45 4,790,50
845
IntRad 8,4041,04 (779864 8,6520,87 8,6240,93 8,8420,91 8,9840,99 9,2541,01
ARTh 5387249014 | 450,23£7039 | 47822+7911 | 400,71£8529 | 41441£79,94 | 397,61£98,07 | 414,05:9383
107,52
SP-A1 101,9841546 | o o ire ) | 1010261623 | 1059041757 | 1015021532 | 1054341581 | 100081646
0,311 0411 0,420 0,516
CBI 0.1460613) | (02320681 | 02170,635) | PX4HE0ZO | o agq0741) | 007820278 | 060320270
0,053 0,116 0,061 0,283 0,253 0,142
TBI (0,0140276) | (0,01710,305) | (001600,251) | (0.11200,415) | (0,0620,400) | 240236 14 63310 438)

Tabla 14. Valor promedio * desviacion estindar en el caso de variables normales, o la mediana y los
rangos intercuartilicos en el caso de variables no normales de los datos de biomecdnica corneal DARatio
(adimensional), IntRad (mm?), ARTh (micras), SP-A1 (mm Hg/mm), CBI y TBI (los tiltimos 2 indices

son adimensionales) para cada momento
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DARatio

IntRad (mm?)

EVOLUCION TEMPORAL DARatio
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Figura 35. Evolucion temporal del indice DARatio
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Figura 36. Evolucion temporal del parametro IntRad (mm?)
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ARTh (micras)

SP-A1l (mm Hg/mm)
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Figura 37. Evolucidén temporal del pardmetro ARTh (micras)
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Figura 38. Evolucion temporal del parametro SP-A1 (mm Hg/mm)
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Figura 39. Evolucion temporal del indice CBI
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Figura 40. Evolucién temporal del indice TBI
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En la Tabla 15 se muestran los resultados al realizar el estudio de correlaciones entre los

parametros de biomecanica corneal en la situacién basal.

CORRELACION
SMAANSO DARatio BL | IntRad BL | ARTh BL | SP-A1BL | CBIBL | TBIBL
BL

o | pamn | paon | soon | rom
| | |
| |
SP-A1_BL p0<g%5;*; ng%g;
CBI BL st

Tabla 15. Valores de correlacion (p de Spearman) entre las variables de biomecdnica corneal en la
situacion basal. La p indica la significancia estadistica

Analizando estos resultados, se puede observar que todos los parametros e indices
biomecanicos proporcionados por el Corvis ST® y mostrados en el Vinciguerra Screening Report
presentan una correlaciéon entre moderada y alta entre ellos. Estos resultados no son
sorprendentes, dado que por ejemplo, para el calculo del indice SP-A1 se considera el DARatio,
para el célculo del CBI se consideran el DARatio, el ARTh y el SP-A1 entre otros parametros. Es
de esperar que todos ellos estarian afectados de alguna forma por una mayor o menor presiéon
intraocular, por el grosor corneal, y por la mayor o menor rigidez del tejido corneal, factores que
van a influir en las propiedades biomecénicas de la cérnea, y que, por tanto, afectarian en mayor
o menor medida, pero simultdineamente, a todos estos indices. El parametro que parece estar
menos correlacionado con el resto es el TBI, dado que incorpora nueva informacién, proveniente

de la tomografia con Pentacam®.

Para comprobar si esta alta correlacion entre los diferentes indices biomecéanicos generados
por Corvis ST® se sigue manteniendo a lo largo del tiempo, cuando la cérnea se ha moldeado, se
repiti6é el mismo estudio, pero tras 3 meses de haber usado las lentes de ortoqueratologia. Los
datos se muestran en la Tabla 16. Curiosamente, las correlaciones son mas potentes tras 3 meses
de uso de las lentes, excepto para las parejas SP-A1_3MM y TBI_3MM, cuya r de Pearson decrece

en valor absoluto, de -0,531 a -0,330, pero para el resto de parejas la correlacién se refuerza.
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CORRELACION
PARAMETROS .
Va8 DARatio_3MM | IntRad_3MM | ARTh_3MM | SP-A1_3MM CBI_3MM TBI_3MM
3MM
. 0,869** -0,602* -0,718* 0,786** 0,565**
DARatio_3MM p<0,001 p<0,001 p<0,001 p<0,001 P=0,001
-0,618** -0,666** 0,729** 0,594**
IntRad_3MM p<0,001 p<0,001 p<0,001 p<0,001
0,405* -0,806™* -0,572*
ARTh_3MM P=0,04 p<0,001 p<0,001
-0,696** -0,330*
SP-A1_3MM p<0,001 p<0,033
0,593*
CBI_3MM p<0,001

Tabla 16. Valores de correlacion (r de Pearson) entre los pardmetros de biomecdnica corneal a los 3 meses
por la mafiana. La p indica la significancia estadistica

4.4.1 Biomecanica corneal. Estudio de la evolucién temporal matutina

En la Tabla 17 se muestran los resultados de las diferencias de los promedios de los valores
biomecénicos entre la situacion basal y las marfianas tras una noche, una semana y tres meses.
Para valorar si hubo diferencias significativas en su conjunto para cada uno de los parametros se
aplico el test de Friedman, arrojando este test una significancia de p<0,001 para DARatio, IntRad,
ARTh, CBl y TBI. El resultado del Friedman para SP-A1 fue de 0,129 (no significativo) por lo que

no se realiz6 el andlisis post-hoc por parejas para este pardmetro.
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BIOMECANICA
CAMBIO 1NM-BL 1SM-BL 3MM-BL 1SM-1NM 3MM-1NM 3MM-1SM
TEMPORAL
) 0,04 0,09 0,09
Cambio -0,0920,22* -0,080,19* , " , :
0'2%‘86272 0’0=8o_86139 (:0,14/0,28) 0'(111_86:)6 (:0,02/0,26)" (0,00/0,22)"
DARatio p=C, P=5, 0=1,000 p=1, p=0,029 p=0,012
. 0.20 0.22 0,31 0,16
Cambio H ' +0,84* ' ! !
0'0=11 3628 (:0,13/0,53) 0’510%'3;‘ (001044 | (0,03/0,89)* (0,03/0,63)
IntRad p=1, p=0,154 p=5 p=0,018 p<0,001 p=0,331
. 7591 145,26 5,15
Cambio ' - +, id ’ - + *k N + *k )
(-124,50/-40,29)"* 139'2<10‘:051'65 (-178,84/-83,00)™ 50’930_38‘199 58'035(6)3’145 (-26,84/16,58)
ARTh p<0,001 P<Y, p<0,001 P<Y, P, p=1,000
Cambio 2.49+9.42 429 3,0149,28 1,3548,28 1.2049,20 0,11£10,.23
SP.AY (-1,08/9,33)
Cambio 0,082:0,138* 0174£0,143" | 021040197 | 0,093+0,128** 0,093 0,0310,139
=0,029 <0,001 <0,001 <0,001 (0,0350,193) =1,000
CBI p=u, p<u;, p<yu, p<yu, p<0,001 p=1,
) 0,001 0,052 0,001
Cambio ’ + * + i ' + '
(:0,049/0,085) 0'15:0‘8‘02216 0‘1236%'(2)?7 (0,009/0,213) O‘OE%‘géf)m (:0,081/0,025)
TBI 0=0708 p=0, P<5, 0=0,255 p=5 0=1,000

Tabla 17. Valor promedio y desviacion estandar (variables normales) o mediana y rangos intercuartilicos
(variables no normales) de las diferencias en las medias de los pardmetros DARatio (adimensional),
IntRad (mm?), ARTh (micras), SP-A1 (mm Hg/mm), CBI y TBI (los tiltimos 2 indices son
adimensionales) entre momentos. La p indica la significancia del test post-hoc Dunn-Bonferroni

4.4.2 Biomecanica corneal. Estudio de la variacion diurna

En la Tabla 18 se muestran los resultados de las diferencias de las medias las variables

biomecénicas entre tarde y mafiana, tras 1N, 1S y 3M.

B'OMEg:“flﬁA%%MEB'O ‘ ANT-1NM 1ST-1SM 3MT-3MM
0,14£0,21% 0,11£0,17* 0,1420,22*
Cambio DARatio p<0,001 p<0,001 p<0,001
0,24+0,44* 0,200 44* 0,260,37*
Cambio IntRad p<0’001 p<0,001 p<0,001
19,35 (1,65/46,00)" 15,00£29 52** 16,4426 53"
Cambio ARTh p<0,001 p<0,001 p<0,001
-3,27+9.07* 14,3047 65" 5,347 34"
Cambio SP-Af p=0,006 p<0,001 p<0,001
_ -0,001 (-0,054/0,046) 0,0080,090 0,021 (-0,029/0,058)
Cambio CBI p=0,742 p=0,457 p=0,067
0,010 (-0,108/0,018)* | -0,003 (-0,069/0,028) 20,014 (-0,059/0,026)
Cambio TBI p=0,002 p=0,262 p=0,274

Tabla 18. Valor promedio y desviacion estandar (variables normales) o mediana y rangos intercuartilicos
(variables no normales) de las diferenciales de los parametros de biomecdnica corneal DARatio
(adimensional), IntRad (mm?2), ARTh (micras), SP-A1 (mm Hg/mm), CBI y TBI (los tiltimos 2 indices
son adimensionales) entre mafiana y tarde en cada momento. La p se refiere a la significancia del t-test (en
casos de variables con distribucion normales) o test de Wilcoxon (variables con distribucion no normal)
realizado entre parejas
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4.4.3. Estudio de la variacion refractiva en funcion de los valores de

biomecanica corneal basales

A continuacion, se realiza un estudio de correlaciones entre los valores biomecanicos
basales y las variaciones refractivas, tanto en la evolucién temporal desde la situacién basal a los

3 meses de tratamiento, como en la variacién mafiana /tarde para cada momento evaluado.

Se realiza en primer lugar un estudio de posibles correlaciones entre los parametros
biomecanicos y los valores de AVsc y EE basales, no encontrando ninguna correlacién que esté
por encima de un valor de p de 0,3 (la mayor correlacién se encontré entre TBI_BL y AVsc_BL

con un valor de p de 0,229 p=0,048).

En la Tabla 19 se exploran las correlaciones entre los valores biomecénicos de partida y los

diferenciales de refraccion a lo largo del tiempo.

CORRELACION
BIOMECANICA_BL EE_1NM-BL EE_1SM-BL EE_3MM-BL
CAMBIO TEMPORAL EE

_ -0,109 -0,010 0,130

DARatio_BL p=0,350 p=0,937 p=0,367
-0,103 -0,024 0,034

IntRad_BL p=0,377 p=0,843 p=0,813
-0,023 -0,112 -0,114

ARTh_BL p=0,845 p=0,363 p=0,431
0,044 -0,024 -0,163

SP-A1_BL p=0,708 p=0,844 p=0,258
0,000 0,104 0,185

CBI_BL p=0,997 p=0,399 p=0,199
0,065 0,148 0,253

TBI_BL p=0,577 p=0,208 p=0,076

Tabla 19. Cuadro de correlaciones entre los parametros biomecdnicos en BL y las variaciones refractivas
a lo largo del tiempo. Se indica la p de Spearman y la significancia

No se encontr6 ningtin grado de correlacién estadisticamente significativo entre los

pardmetros biomecanicos basales y las variaciones refractivas a lo largo del tiempo.

4.4.4. Estudio de la variacion topografica en funcién de los valores de

biomecanica corneal basales

Se repite el mismo analisis, pero relacionando los parametros biomecanicos basales con los
cambios topograficos en cada mafiana respecto la situaciéon basal. No se encontré ninguna

correlacién que tuviese un valor superior a 0,3.

79



UNIVERSITAT POLITECNICA DE CATALUNYA
BARCELONATECH

Caracterizacion de la Regresion Diurna con Ortoqueratologia @ Facultat d'Optica i Optometria de Terrassa

4.5 Paquimetria

En la Tabla 20 se muestran los resultados en cada momento (BL, 1INM, 1NT, 1SM, 1ST,
3MM y 3MT) para cada variable paquimétrica: CCT_C (Corvis ST®), CCT_P (Pentacam®),
CCT_P_min (Pentacam®), asi como en las Figuras 41, 42y 43.

PAQUIMETRIA BL 1NM INT 1SM 1ST 3MM 3MT
558,3 549,3 5427
CCT C 550,4+33,4 542,1+34,6 542,6+38,10 536,3+37,2
_ (524,35713) | (523,3/564,8) (516,7/558,3)
549,5
CCT P 552,0£31,8 550,2+32,9 544,7+31,2 544,9+32,1 548,9+41,1 539,5+36,0
_ (519,5/561,3)
CCT P min 547,7+31,8 546,10+32,7 540,4+30,8 540,3£32,10 536,2+30,6 544,1+41,5 535,1+36,5

Tabla 20. Valor promedio + desviacion estandar en el caso de variables normales, o la mediana y los
rangos intercuartilicos en el caso de variables no normales de los datos paquimétricos CCT_C (micras),
CCT_P (micras), CCT_P_min (micras) para cada momento

EVOLUCION DE LA PAQUIMETRIA CENTRAL CON CORVIS ST”
650

630

610

590

570

550

530

CCT_C (micras)

510

4390

470

450

Ee. HWinv O ainT B 1sv @ 1sT W 3vv Bl 3MT

Figura 41. Evolucién temporal de la paquimetria central Corvis ST® (micras)
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CCT_P (micras)

(micras)

CCT_P_min
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EVOLUCION DE LA PAQUIMETRIA CENTRAL CON PENTACAM"®

s

Ee. WiNnv O ant B i1smv @ 1sT W 3vv [l 3MT

Figura 42. Evolucion temporal de la paquimetria central Pentacam® (micras)

EVOLUCION DE LA PAQUIMETRIA MiNIMA CON PENTACAM"®

ey

He. Winv EanT W 1sv B 1sT Hl 3vmv [l 3mT

Figura 43. Evolucion temporal de la paquimetria minima Pentacam® (micras)
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4.5.1 Paquimetria. Estudio de la evolucién temporal matutina

En la Tabla 21 se muestran los resultados de las diferencias de los promedios de los
pardmetros paquimétricos entre la situacion basal y las mafianas tras una noche, una semana y
tres meses. Para valorar si hubo diferencias significativas en su conjunto para cada una de las
variables se aplico el test de Friedman, arrojando este test una significancia de p<0,001 para las 3

variables CCT_C, CCT_P y CCT_P_min.

PAQUIMETRIA

CAMBIO 1NM-BL 1SM-BL 3MM-BL 1SM-1NM 3MM-1NM 3MM-1SM

TEMPORAL

Cambio -2,3+13,3 7.0 -5,3+17 0% 4.3 -4,3+14,8 2,1£11,9
Py (-12,7/0,5)* P (-1212,3) o e

ceT C p=1,000 02001 p=0,016 0=0,053 p=0,331 p=1,000

Cambio -1,0 -33 -37 43 A7 2,7
(-7,7/5,0) (-12,91,7)* (-10,8/1,0)* (-10/2,0)* (-8,712,1) (-4,2/10,5)

CCT P p=1,000 p<0,001 p=0,033 p=0,007 p=0,511 p=0,762

Cambio 0,7 45 43 -6,0 -37 17
(-7,3/57) (-14,6/1,3)* (-12,5/0,8)* (-10,7/2,3)* (-10,7/1,0) (-4,7110,0)

CCT_P_min p=1,000 p<0,001 p=0,004 p=0,004 p=0,074 p=1,000

Tabla 21. Valor promedio y desviacion estdndar (variables normales) o mediana y rangos intercuartilicos
(variables no normales) de las diferencias en las medias de CCT_C (ym), CCT_P (um) y CCT_P_min
(um) entre BL, INM, 1SM y 3MM. La p indica la significancia del test post-hoc Dunn-Bonferroni por
parejas

4.5.2 Paquimetria. Estudio de la variacién diurna

En la Tabla 22 se muestran los resultados de las diferencias de los promedios de los

pardmetros paquimétricos entre tarde y mafiana, tras 1N, 1S y 3M.

PAQUIMETRIA
_CAMBIO ANT-1NM 1ST-1SM 3MT-3MM
MANANA-TARDE
. -3,8(-8,1/0,5)** -5,0 (-9,3/-0,6)** -6,3+11,4*
Cambio CCT_C p<0,001 p<0,001 p<0,001
-5,7 (-10,3/-0,7)* -4,7 (-9,9/-1,0)* -6,0 (-14,3/-2,8)"
Cambio CCT_P p<0,001 p<0,001 p<0,001
Cambio -5,0 (-11,01-0,3)* -5,0 (-10,1/-1,0)** 5,7 (-15,2/-3,2)*
CCT_P_min p<0,001 p<0,001 p<0.001

Tabla 22. Valor promedio £ desviacion estandar en el caso de variables normales, o la mediana y los
rangos intercuartilicos en el caso de variables no normales de las diferencias de los valores paquimétricos
CCT_C (um), CCT_P (um), CCT_P_min (um) entre mafiana y tarde para cada momento. La p hace
referencia a la significancia del t-test (en casos de variables con distribucion normales) o test de Wilcoxon
(variables con distribucion no normal) realizado entre parejas
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4.5.3. Estudio de la variacion refractiva en funcion de los valores

paquimétricos basales

Para indagar sobre la relaciéon que pudiese haber entre los valores de paquimetria en la
situacion basal y las variaciones refractivas, tanto a lo largo del tiempo del estudio (BL, INM,
1SM y 3MM), como en lo que respecta a las variaciones diurnas (M/T) para cada momento (1N,
1S y 3M), se realiz6 un estudio de correlaciones entre los valores paquimétricos basales (CCT_C,

CCT_P y CCT_P_min) con las variaciones del equivalente esférico.

No se obtuvo ninguna relacién que fuese minimamente moderada. La mayor correlacién
obtenida fue con la variacién refractiva a 3 meses por la mafiana respecto la situacién basal
EE_3MM_BL: con CCT_C_BL (p=-0,245 p=0,087), con CCT_P_BL (p=-0,263 p=0,065) y con
CCT_P_min_BL (p=-0,265 p=0,063). Puede observarse, que los valores de correlacién son muy
similares con las tres variables paquimétricas basales, pues como ya se vio anteriormente estaban
muy altamente correlacionadas entre si. No obstante, los resultados de correlacién no son

estadisticamente significativos.

4.54. Estudio de la variaciéon topografica en funcién de los valores

paquimeétricos basales

Se realiz6 asi mismo un estudio de correlaciones entre los valores paquimétricos basales y
las variaciones topograficas, tanto en la evolucién temporal desde la situaciéon basal a los 3 meses
de tratamiento, como en la variacién mafiana /tarde para cada momento evaluado. No se
encontré ninguna correlacion que fuese igual o mayor de un valor de 0,3. Las mas altas halladas

fueron las mostradas en la Tabla 23.

CORRELACION
PAQUIMETRIA K_ant_s_1SM-BL | BFS_post_ 1SM-BL | K_post_s_1INT-INM | BFS_post_1ST-1SM
] ] 0,251* )
CCT_C BL P=0,030
-0,240* 0,254* ) -0,250*
CCT_P_BL P=0,045 p=0,034 p=0,041
_ -0,247* 0275 ] -0,268*
CCT_P_min_BL P=0,040 P=0,021 P=0,029

Tabla 23. Cuadro de correlaciones mds altas entre los valores paquimétricos BL y las variaciones
topogrificas entre momentos. Se indica la p de Spearman y la significancia
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4.5.5 Estudio de resultados paquimétricos entre Pentacam® y Corvis ST®

Al realizar un estudio de correlaciones entre las variables paquimétricas en la situacién

basal, los resultados indican que las tres variables relacionadas con la paquimetria corneal central

estdn muy altamente correlacionadas entre ellas (Tabla 24).

PAQ RIA CCT_C_BL CCT_P_BL CCT_P_min_BL

0,925* 0,917%

CCT_C_BL ’ ’
- p<0,001 p<0,001
0,998*
CCT_P_BL 240,001

Tabla 24. Correlacion (r de Pearson) entre las variables de paquimetria corneal en la situacion basal.

La p indica la significancia estadistica

Para estudiar mejor la concordancia de los valores paquimétricos centrales medidos por

Corvis ST® y Pentacam® en la situacion basal, se realiza un estudio de Bland-Altman (Figura 44),

arrojando éste un sesgo de CCT_P con respecto a CCT_C de -1,6 pm, con unos limites de

concordancia entre 23,9 y -27,1 micras.
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Figura 44. El grifico de Bland-Altman muestra el grado de concordancia entre la paquimetria Corvis
ST® vs. Pentacam®en la situacion basal. La linea roja representa la diferencia media, y las negras

representan los limites del 95% de concordancia
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Similares resultados se obtienen cuando se investiga la correlacion entre las variables

paquimétricas tres meses después de iniciar el uso de las lentes de ortoqueratologia (Tabla 25).

CORRELACION
G CRVIIEN CCT C_3MM | CCT_P_3MM | CCT_P_min_3MM
3M

0,938* 0,938*
T MM ' ’
cer.cs p<0,001 p<0,001
0,997
T P _3MM ’
cerp3 p<0,001

Tabla 25. Correlacion (r de Pearson) entre las variables de paquimetria corneal tras 3 meses de uso de las
lentes de orto-k (por la mariana). La p indica la significancia estadistica

Se repite el estudio de Bland-Altman (Figura 45) a los 3 meses por la mafana, arrojando

éste un sesgo de CCT_P con respecto a CCT_C de -4,5 pm, con unos limites de concordancia entre

235y -325
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Figura 45. El grifico de Bland-Altman muestra el grado de concordancia entre la paquimetria Corvis
ST® vs. Pentacam® a los 3 meses. La linea roja representa la diferencia media, y las negras representan los
limites del 95% de concordancia
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En la Tabla 26 aparecen los resultados de la diferencia en las medidas de la paquimetria

central obtenidas con Pentacam® y con Corvis ST® en cada momento.

PAQUIMETRIA BL 1NM INT 1SM 1ST 3MM 3MT
1,7 -1,7 -0,1 -3,0 -3,2 4,0 1 4451
CCT C-P (-3,2/3,0) (-5,7/3,0)* (-4,412,8) (-5,9/1,0)* (-5,3/0,3)* | (-6,0/-0,7)* p=’0_06’1

p=0,084 | p=0,048 | p=0676 | p=0009 | p<0,001 | p=0,004

Tabla 26. Valor promedio * desviacion estindar en el caso de variables normales, o la mediana y los
rangos intercuartilicos en el caso de variables no normales, de la diferencia de los valores paquimétricos
centrales (micras) obtenidos con el Corvis ST® y el Pentacam® en cada momento temporal. La p hace
referencia a la significancia del t-test (en casos de variables con distribucion normales) o test de Wilcoxon
(variables con distribucion no normal) realizado entre parejas

4.6 Presion Intraocular

En la Tabla 27 se muestran los resultados en cada momento (BL, INM, INT, 1SM, 1ST,
3MM y 3MT) para cada variable relacionada con la presién intraocular: PIO (tonémetro de aire

CT-80%), IOPnct y bIOP (ambas de Corvis ST®).

BL INM INT 1SM 18T 3MM 3T
PIO 145£30 | 148429 | 13829 | 142429 | 134%24 | 14329 | 13429
IOPnct 149420 | 151423 | 144219 | 150422 | 144+18 | 147418 | 14122
147 15,0
+ + + + +
bIOP (33rg | 14021 | 143518 | 148H19 | 1AEE | e | 142621

Tabla 27. Valor promedio + desviacion estindar en el caso de variables normales, o la mediana y los
rangos intercuartilicos en el caso de variables no normales de los datos relacionados con la presion
intraocular P10 (mm Hg), IOPnct (mm Hg) y blOP (mm Hg) para cada momento

4.6.1 Presion intraocular. Estudio de la evolucién temporal

Para hacer los diferenciales entre la presion intraocular BL y las visitas sucesivas (1IN, 1Sy
3M) se ha tenido en cuenta que la presién intraocular suele sufrir oscilaciones naturales a lo largo
del dia (David R et al.,1992; Pointer |S, 1997; Liu JH, 2001); por ello, se ha considerado para hacer
la comparativa con la medicién basal, la medida de la manana o de la tarde tras 1N, 1Sy 3M, en
funcién de la hora a la que se hubiese realizado la medicion basal y de esta forma minimizar la

variabilidad horaria.
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En la Tabla 28 se muestran los resultados de las diferencias de los promedios de los valores
de tonometria entre la situacién basal, tras una noche, una semana y tres meses, considerando lo
expuesto en el parrafo anterior. Para valorar si hubo diferencias significativas en su conjunto para
cada una de las variables a lo largo del tiempo se aplico el test de Friedman, arrojando este test
una significancia de p<0,001 para la variable PIO, de 0,032 para la IOPnct y no mostrando

diferencias estadisticamente significativas para la bIOP (p=0,153).

TONOMETRIA
CAMBIO 1N-BL 18-BL 3M-BL 18-1N 3M-1N 3M-1S
TEMPORAL
_ “ %ﬂ 0 -1,041,6* -0,8+1,5* -0,641,5 -0,4+1,8 0,241,4
Cambio PIO el p=0,001 p=0,018 p=0,074 p=0,511 p=1,000
p=1,000
Cambio I0Pnct -0,3+1,3 ( 12/3 ) | 1'?/’5’2)* -0,141,3 -0,3%1,2 -0,141,5
ambio IOPnc - -1l =LY, = = =
p=1,000 00,303 020,029 p=1,000 p=0,823 p=1,000
i -0,241,2 01 04 0,00+1,2 -0,1%1,1 -0,2+1,4
CambIO bIOP =" (_0,9/0,7) ('0,8/0,5) ) -1 g =1y =1,

Tabla 28. Valor promedio y desviacion estandar (variables normales) o mediana y rangos intercuartilicos
(variables no normales) de las diferencias en las medias de los valores de tonometria (en mm Hg) entre
momentos. La p indica la significancia del test post-hoc Dunn-Bonferroni entre parejas

Asimismo, las Figuras 46, 47 y 48 muestran los cambios temporales para las diferentes

medidas de presién intraocular analizadas.

EVOLUCION temporal Tonometria CT-80"

23,0

21,0

8
19,0
17,0
15,0
13,0
11,0
9,0

7,0

(mm Hg)

PIO_CT-80°

Ee. BN EHi1s B 3w

Figura 46. Evolucidn temporal de la presion intraocular, siempre a la misma hora, medida con el
tonometro de aire CT-80® (mm Hg)
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(mm Hg)

IOPnct_CORVIS ST

(mm Hg)

bIOP_CORVIS ST*

23,0

21,0

19,0

17,0

15,0

13,0

11,0

9,0

7,0

23,0
21,0
19,0
17,0
15,0
13,0
11,0

9,0

’

7.0

EVOLUCION temporal IOPnct

Ee. Win His W 3m

Figura 47. Evolucion temporal de la presion intraocular (IOPnct), siempre a la misma hora,
medida con Corvis ST® (mm Hg)

EVOLUCION temporal blOP

Ee. Min E1s 3w

Figura 48. Evolucion temporal de la presion intraocular biomecanicamente corregida (bIOP),
siempre a la misma hora, medida con Corvis ST® (mm Hg)
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4.6.2 Presion intraocular. Estudio de la variacion diurna

En la Tabla 29 se muestran los resultados de las diferencias de los promedios de las

variables relacionadas con la presién intraocular entre tarde y mafiana, tras 1N, 1Sy 3M.

TONOMETRIA
CAMBIO MANANA- ANT-INM 1ST-1SM 3MT-3MM
TARDE

_ 1,041 57 0,9+1,6% 1,241 37

Cambio PIO p<0,001 p<0,001 p<0,001
20,7 (-1,3/0,5)** 0,6+1,3% 0,6+1,2°

Cambio IOPnct p<0,001 p<0,001 p=0,001
0,5+14% 04+12% 04£1 1%

Cambio bIOP p=0,004 p=0,004 p=0,020

Tabla 29. Valor promedio + desviacion estindar en el caso de variables normales, o la mediana y los
rangos intercuartilicos en el caso de variables no normales, de las diferencias mafiana-tarde de las
variables relacionadas con la presion intraocular: PIO (mm Hg), IOPnct (mm Hg) y bIOP (mm Hg).
La p hace referencia a la significancia del t-test (en casos de variables con distribucion normal) o test de
Wilcoxon (variables con distribucion no normal) realizado entre parejas

Asimismo, las Figuras 49, 50 y 51 muestran los cambios temporales para las diferentes

medidas de presion intraocular analizadas.

EVOLUCION Mafiana-Tarde Tonometria CT-80°

23,0
8

21,0

— 19,0

=T4]

u

£ 17,0

£

© 15,0

[+

S

“ 13,0

o

110
9,0
7,0

W iNnv B anT B isv [l 1sT Il 3viv [l 3MT

Figura 49. Evolucién mafiana-tarde de la presion intraocular, tras una noche, una semana y tres
meses, medida con el tonometro de aire CT-80® (mm Hg)
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(mm Hg)

IOPnct_CORVIS ST*

(mm Hg)

bioP_CORVIS ST

23,0
21,0
19,0
17,0
15,0
13,0
11,0

9,0

7,0

23,0
21,0
19,0
17,0
15,0
13,0
11,0

9,0

7,0

EVOLUCION Mafiana-Tarde IOPnct

e

W anvv O ant Bl asv @ 1st W 3viv [l 3mT

Figura 50. Evolucién marniana-tarde de la presion intraocular IOPnct, tras una noche, una
semana y tres meses, medida con Corvis ST® (mm Hg)

EVOLUCION Mafiana-Tarde bioP

W invv O anT B asv @ 1sT Il 3viv [l 3MT

Figura 51. Evolucion mariana-tarde de la presion intraocular biomecdnicamente corregida (bIOP),

tras una noche, una semana y tres meses, medida con Corvis ST® (mm Hg)
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4.6.3 Estudio de resultados de tonometria entre Corvis ST® y CT-80®

Se estudio la correlacion en la situacion basal entre las tres variables relacionadas con la

presioén intraocular. Los resultados se muestran en la Tabla 30.

ONG RIF PIO_BL IOPnct_BL blIOP_BL

0,825** 0,625**

PIO_BL ’ ’
0 p<0,001 p<0,001
0,860**

I0Pnct_BL ’
OPnct_ 0<0,001

Tabla 30. Valores de correlacion (p de Spearman) entre las variables relacionadas con la tonometria en la
situacion basal. La p indica la significancia estadistica

Similares resultados se obtuvieron cuando se investigé la correlacién entre las variables

paquimeétricas tres meses después de iniciar el uso de las lentes de ortoqueratologia, por la

mafiana (Tabla 31) y por la tarde (Tabla 32).

ONG RIF P10_3MM I0Pnct_3MM | bIOP_3MM

0,809* 0,509**

PIO_3MM ' ’
- p<0,001 p<0,001
0,782*
I0Pnct_3MM 0<0,001

Tabla 31. Valores de correlacion (p de Spearman) entre las variables relacionadas con la tonometria por
la mafiana, tras 3 meses de uso de orto-k. La p indica la significancia estadistica

ONO RIA PIO_3MT IOPnct_3MT bIOP_3MT

0,777* 0,529**
PIO_3MT p<0,001 p<0,001
0,875*

IOP MT '
OPnct_3 0<0,001

Tabla 32. Valores de correlacion (r de Pearson) entre las variables relacionadas con la tonometria por la
tarde, tras 3 meses de uso de orto-k. La p indica la significancia estadistica

91



UNIVERSITAT POLITECNICA DE CATALUNYA
BARCELONATECH

Caracterizacion de la Regresion Diurna con Ortoqueratologia @ Facultat d'Optica i Optometria de Terrassa

Para estudiar la concordancia de los valores de presién intraocular medidos con el

tonémetro CT-80® (IOP) y los medidos con el tonémetro Corvis ST® (IOPnct) en la primera visita

(BL), se realiza un estudio de Bland-Altman (Bland, Altman, 1986) (Figura 52), arrojando éste un

sesgo de IOPnct con respecto a la PIO de -0,4 pm, con unos limites de concordancia entre 3,0 y

-3,9 mm Hg. La Figura 53 muestra el analisis de Bland-Altman para las medidas a los 3 meses de

uso de la orto-k.
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>
o

o d+20

n
(=}

o
[«

0
[}

Diferencia PIO-IOPnct (mm Hg)

d-20

Promedio tonometria (mm Hg)

Figura 52. El grifico de Bland-Altman muestra el grado de concordancia de la tonometria CT-80° vs.
Corvis ST® en la situacion basal. La linea roja representa la diferencia media, y las negras representan los

6,0

4,0

limites del 95% de concordancia

Diferencia PIO-IOPnct 3M (mm Hg)
o
o

° o ° d+20
o © e 0 o
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Figura 53. El grifico de Bland-Altman muestra el grado de concordancia de la tonometria CT-80® vs.
Corvis ST® a los 3 meses. La linea roja representa la diferencia media, y las negras representan los limites

del 95% de concordancia
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En la Tabla 33 aparecen los resultados de la diferencia en las medidas de la tonometria
obtenidas con el tonémetro de aire CT-80® y con Corvis ST® en cada momento.

TONOMETRIA BL 1NM INT 1SM 18T 3MM 3MT
PIO - -0,4+1,7* -0,3+1,5 -0,7¢1, 7% | -0,8+1,5* (4 7-?_’(?2)** -0,4+1,8 -1,0+1,8**
IOPnct | P=0030 | p=0,093 | p<0001 | p<0,001 p’< o001 | PE00%2 | p<0001

Tabla 33. Valor promedio * desviacion estindar en el caso de variables normales, o la mediana y los
rangos intercuartilicos en el caso de variables no normales, de la diferencia de los valores de tonometria
obtenidos con el CT-80® y el Corvis ST® (en mm Hg) en cada momento. La p hace referencia a la
significancia del t-test (en casos de variables con distribucion normales) o test de Wilcoxon (variables con
distribucién no normal) realizado entre parejas

Al igual que con el resto de parametros, se exploré si habia alguna correlacién entre los
valores de tonometria basales y el efecto ortoqueratolégico, en los diferentes momentos y respecto
la variacién diurna, bien en términos de refraccion, bien en términos topograficos. No se encontré
ninguna correlacién minimamente sugerente de que la presion intraocular basal pudiera predecir

un mejor o peor efecto ortoqueratolégico, ni una mayor o menos regresiéon diurna.

4.7 Analisis de regresion lineal maltiple de la regresiéon diurna

En este apartado se ha procedido a realizar un andlisis estadistico de regresion lineal
madltiple, en el que se han puesto en relaciéon todos los datos basales de cada caso que se ha
registrado en el estudio, esto es género, edad, valores refractivos y visuales, datos topograficos,
biomecénicos, presion intraocular y horas de suefio (habituales a lo largo del estudio) con la
regresion diurna, en términos refractivos de equivalente esférico tras tres meses de uso de las
lentes de ortoqueratologia. Dicho andlisis proporcion¢ la siguiente ecuacién lineal, descartandose

variables predictivas empleando el método de pasos hacia atrds (R?=0,227; R%ajustado=0,177):

EE_3MT-EE_3MM=0,306 + 0,55 * EE_BL - 0,043 * bIOP_BL - 0,822 * Q_ant_BL

El modelo presentaba un nivel aceptable de correlacién entre errores (Durbin-Watson:
2,125). Asimismo, se probd la homocedasticidad del modelo con una distribucién normal de los
residuos no estandarizados (test Kolmogorov-Smirnov, p=0,098) y la ausencia de outliers
significativos (distancia de Cook media: 0,022 £ 0,043). Por dltimo, no existié multicolinearidad,
con tolerancias por debajo de 1 (de 0,933 a 0,954) y tasas de varianza de inflacién muy préximas

a1 (de 1,048 a1,072).
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Este modelo muestra que el 17,7% de la regresién refractiva diurna al cabo de tres meses
de usar lentes de ortoqueratologia depende de los valores basales de la refraccién, de la presién

intraocular biomecénicamente corregida y de la asfericidad de la cara anterior corneal.

4.8 Estudio de pacientes con comportamientos andmalos

Algunos casos mostraron resultados anémalos, no coherentes con los esperados segtin la
practica clinica habitual, por tanto, consideramos interesante estudiar sus caracteristicas
particulares, por si hubiese alguna razén clinica que justificase el comportamiento corneal de

estos pacientes.

4.8.1 Comportamiento topografico anémalo

Trabajos previos han mostrado pacientes con un comportamiento anémalo, en el que sus
corneas continuaban aplandndose tras retirar las lentes por la mafiana. Efecto que John
Mountford (1998) denomind creep, que se podria traducir como “arrastrarse” o “avanzar
cautelosamente” en el sentido de seguir avanzando poco a poco. En el presente estudio se realizé
un recuento de cuantos pacientes habian sufrido este mismo efecto, bien en su radio corneal
anterior plano o en el curvado. Se contabilizaron también aquellos casos en los que la curvatura

se mantuvo de la tarde a la manana.

1 Noche 1 Semana 3 Meses

Creep 7(9,3%) 4 (5,8%) 7 (14,3%)

K_ant_f No cambio 3 (4%) 2(2,9%) 2 (4,1%)
Suma 10 (13,3%) 6 (8,7%) 9(18,4%)

Creep 10 (13,3%) 12 (17,4%) 4 (8,2%)

K_ant_s No cambio 2(2,7%) 0 (0%) 2 (4,1%)
Suma 12 (16%) 12 (17,4%) 6 (12,3%)

Tabla 34. Numero de pacientes y porcentaje respecto la muestra, que bien mostraron en los radios
corneales anteriores plano y curvado, un mayor aplanamiento por la tarde (efecto creep) que por la
mariana, o bien que mantuvieron el mismo valor. Se indica la suma de ambos grupos
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Realizando un estudio detallado de los casos que presentaron dicho efecto, para comprobar

si los individuos cuyas cérneas seguian aplandndose a lo largo del dia o no se incurvaban,

mostraban dicho comportamiento en diferentes momentos del estudio, observamos que cinco

casos mostraron dicho efecto en el control tras una noche y en el control trimestral (casos #5, #29,

#30, #37 y #44) (Figura 54) y tres mds no presentaron nada de regresion durante el primer dia ni

tras una semana (casos #11, #26 y #51).
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Figura 54. Mapas tangenciales basal (izquierdo), post-orto-k INM (centro) y post-orto-k INT (derecha)

del caso #49 donde se observan radios mds planos por la tarde que por la mariana

4.8.2 Mayor correccion por la tarde que por la mafiana

En nuestro estudio 4 pacientes mostraron una mayor correccién por la tarde que por la

mafiana en diferentes momentos tras haber empezado a dormir con las lentes de

ortoqueratologia, o sea, que los pacientes presentaban mayor miopia por la mafiana que por la

tarde, como si el efecto ortoqueratoldgico siguiese actuando a pesar de haberse retirado las lentes

al despertar. Las mejoras de correccién diarias oscilaban entre las 0,75 D y la dioptria de miopia.

En concreto se encontré dicho efecto en un caso tras la primera noche (caso #26), dos casos

a la semana (casos #14 y #21) y otro caso a los tres meses (caso #45), lo que supondria un 2,1% de
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la totalidad de controles mafiana/tarde realizados a lo largo del proyecto (193 controles). Los

pacientes no fueron los mismos en los diferentes controles.

4.8.3 Elevada correccion en la primera noche de uso

Los pacientes redujeron su miopfa tras la primera noche de uso de las lentes de
ortoqueratologia aproximadamente a la mitad (48,2%), con un valor promedio de -1,45 D. Tres
pacientes redujeron su graduacién muy por encima de este valor tras la primera noche de uso de
las lentes: el primero de -5,25 D a -0,25 D (-5,00 D de reduccién, suponiendo una disminucién de
un 95,2%) (caso #53), el segundo de -4,00 D a-0,50 D (-3,50 D y -87,5% de reduccién) (caso #62) y
el tercero de -4,25 D a -1,25 D (reduccién de -3,00D suponiendo un -69,7%) (caso #66).

Se podria llegar a suponer que estas cérneas que se han moldeado por encima del
promedio sufriesen también una regresiéon mayor tras el control matutino. Asi ocurrié en el
primer caso, donde mayor fue la correccién (-5,00 D), con una regresiéon de -1,75 D a lo largo del
primer dia. En cambio, en los otros dos casos, la regresiéon fue menor, de -0,75 D y de -0,25 D
respectivamente. El promedio de regresion de todo el grupo fue de -0,25 D (rangos

intercuartilicos -0,50/0,00 D).

4.8.4 Hipercorreccion

Algunos pacientes, a pesar de llevar unas lentes ajustadas a su graduacion, sufrieron unas
hipercorrecciones a lo largo del estudio. Un paciente mostré una hipermetropia de +2,50 D tras
el control matutino a los 3 meses (caso #16). Su graduacién de partida era de -5,50 D, con unos
valores de -2,38 D tras una noche, y de +0,75 D tras una semana, ambos valores en los controles

matutinos.

Otro paciente presenté una refraccion de +1,00 D en el control matutino tras una semana
de porte de las lentes (caso #65). Partia de -2,50 D que se redujeron a-0,25 D tras la primera noche.

Este caso abandoné antes de llegar al control trimestral.

4.8.5 Poca correccidn tras la primera noche

En el sentido opuesto nos encontramos con un paciente cuya graduacién no disminuyé

tras el porte de la lente (caso #8). Su graduaciéon de partida era de -5,50 D y permaneci6
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exactamente igual tras dormir una noche con las lentes, tanto en el control matutino como en el

de la tarde.

Si atendemos al efecto topografico, puede observarse en el mapa diferencial tangencial
(mm) que la lente si que realiz6 un cierto moldeo corneal, pero que al menos en ese momento, no

mejoraba la visién del paciente (Figura 55).

Curvatura Tangencial (Frontal) Curvatura Tangencial (Frontal) Curvatura Tangencial (Frontal) Ll

Figura 55. Mapas tangenciales basal (centro), post-orto-k (izquierda) y diferencial (derecha) por la
manana, tras la primera noche de uso, del caso #8

4.8.6 Disminucion de agudeza visual a lo largo dia superior a la media

Algunos pacientes mostraron una pérdida de visién a lo largo del dia superiores a los
promedios en diferentes momentos, que fueron de 0,10 unidades LogMAR tras la primera noche
(rangos intercuartilicos 0,00/0,18) y de 0,02 unidades LogMAR tras una semana (rangos
intercuartilicos -0,03/0,10), que se mantuvo constante tras tres meses en 0,02 (rangos

intercuartilicos -0,03/0,10).

El caso #33 (graduacion basal -4,65 D) en el control semanal pasé de una AV de 0,10 por la
mafiana a una AV de 0,40 por la tarde (pérdida de 0,30 unidades LogMAR). Su graduacién por
la mafana era de -0,75 D y por la tarde de -1,25 D. Su visién a los tres meses por la tarde era

satisfactoria.

El caso #74, también en el control semanal, tenia una AV de 0,02 por la mafiana y por la
tarde de 0,40 (pérdida de 0,38 unidades LogMAR). Al cabo de tres meses la AV por la mafiana
era de 0,24 y por la tarde de 0,66 unidades LogMAR. Este paciente tenia una miopia de partida
de -3,25 D. Tras una semana su graduacién era -0,50 D (mafana) y -1,25 D (tarde), y tras tres

meses -1,00 D (mafiana) y -1,50 D (tarde). Se le indic6 readaptar para mejorar los resultados.
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El paciente #46 (miopia de partida de -1,25 D) en el control trimestral pasaba de una
agudeza visual de 0,15 por la mafiana a 0,30 unidades LogMAR por la tarde. Curiosamente su

miopia permanecia estable durante todo el dia con un valor de -0,50 D.

Y por dltimo, el paciente #43 (graduacién basal -3,75 D) también perdia mucha visién a lo
largo del dia en el control trimestral, teniendo una AV de 0,07 unidades LogMAR por la mafiana

y de 0,32 por la tarde. Su miopia era de -0,75 D por la mafiana y de -1,00 D por la tarde.

A todos los pacientes cuya visién en el control por la tarde tras tres meses de porte de las
lentes era deficitaria y mejoraban con graduacion, se les invit6 a ser readaptados con el objetivo

de corregir el defecto refractivo residual.

4.9 Efecto de la siesta en usuarios de ortoqueratologia

Tras la siesta con lentes de contacto se observ6 una tendencia a reforzar ligeramente el
efecto ortoqueratoldgico en el mapa de curvatura frontal, esto es, un mayor aplanamiento en la
zona central y un mayor incurvamiento en la medio periferia corneal. Estos cambios fueron
menos marcados tras 30" de despertar de la siesta con lentes de contacto. No se detecté ninguna
tendencia cuando la siesta fue sin las lentes de contacto. No obstante, la mayoria de estos cambios

no fueron estadisticamente significativos.

Una similar tendencia, que tampoco fue estadisticamente significativa, se observo tras la
siesta con lentes de contacto en los cambios sufridos en el mapa de elevacién, en concreto un
descenso de la altura en la zona central y un aumento en la medio periferia, con una cierta
recuperacion al cabo de 30’ tras despertar. No se observé ningtin cambio en los datos de elevacién

cuando la siesta fue sin lente de contacto.

Tras la siesta con las lentes de contacto la paquimetria central aument6 de forma
significativa de 510,0 £ 25,6 um en la situacién BL a 519,0 + 28,5 pm, un cambio relativo de 8,67 £
6,57 pm (Figura 56). Estos valores tendieron a los valores basales tras 30" después de haber

despertado de la siesta (515,2 £ 27,1 pm).
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Figura 56. Incremento del valor paquimétrico (en micras) tras despertar de una siesta de 30’

habiendo dormido con las lentes puestas

Cambios en la misma direccién, aunque de mayor magnitud, y también estadisticamente
significativos fueron observados cuando los participantes durmieron la siesta sin lentes de
contacto, pasando de una paquimetria central antes de la siesta de 509,9 + 26,9 pm a 521,5 £ 24,6
um, suponiendo un cambio relativo de 11,54 £ 14,95 um, mostrando una mas rapida recuperacion
paquimétrica tras los 30" posteriores a despertar (512,5 + 27,8 um), respecto a la siesta con lentes

de contacto.

Por ello, mientras la diferencias entre los valores paquimétricos siguieron siendo
estadisticamente significativos en M2 respecto BL cuando la siesta fue con lentes de contacto, no

lo fueron en el caso de la siesta sin lentes de contacto.

En la Tabla 35 se muestran las variaciones paquimétricas en cada uno de los 17 puntos
evaluados, justo al despertar de la siesta (M1) y 30 minutos después (M2) respecto la situacién
basal (BL), en las dos situaciones estudiadas, en la siesta con lentes de contacto y la siesta sin

lentes de contacto.
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CAMBIOS PAQUIMETRICOS

CON LENTES DE CONTACTO SIN LENTES DE CONTACTO

POSICION BASELINE-M1 BASELINE-M2 BASELINE-M1 BASELINE-M2
Central -8,6746,57 * -4,4246,29 * -11,54+14,95* -2,5416,03
1mm temporal -8,4616,95 * -4,54+7.32* -12,71+£13,13* -2,6345,89 *
2mm temporal -9,2548,81* -5,3348,27 * -13,13+14,51* -3,6748,23*
3mm temporal -10,46+10,19 * -5,88+9,42 * -13,54+16,02 -4,21+11,60
4mm temporal -9,25+11,41°* -5,04+12,86 -14,54+19,38 * -5,46+16,66
1mm nasal -10,92+7,50 * -5,54+6,98 * -12,13+14,72* -1,58+4,83
2mm nasal -14,3349,82 -7,08+8,88 * -12,08+16,32 * -0,1746,67
3mm nasal -15,50+11,37 * -6,1749,94 * -11,92+14,10 * -0,63£9,30
4mm nasal -14,08+13,74 * -3,63+11,88 -12,50+16,46 * -0,13+11,77
1mm superior -10,4246,57 * -5,9649,63 * -11,38+13,34 * -0,9246,04
2mm superior -12,46+9,28 * -6,75+£13,58 * -10,33+13,04 * -0,33+10,06
3mm superior -11,25+12,68 * -4,75+14,75 -8,92+13,95 -0,54+14,42
4mm superior -6,46+11,71* 1,21413,39 -7,13+17,80 0,42+16,26
1mm inferior -8,4246,75 * -3,7146,13* -12,42413,71* -1,2945,69
2mm inferior -9,29+7,68 * -4,96+7,75* -12,46+14,33 * -1,1746,36
3mm inferior -8,3849,80 * -5,04+10,17 * -13,42415,81* -1,6349,49
4mm inferior -6,38+13,34 * -3,67+15,34 -13,29+19,79 * -2,33+13,54

Tabla 35. Promedio y DE de las variaciones paquimétricas (micras) tras una siesta de 30” (M1) y

30 minutos tras abrir los ojos y retirar las lentes (M2) respecto BL, con y sin lentes de contacto.

El asterisco denota significancia estadistica entre los momentos evaluados

Respecto a la calidad objetiva de la visién, los valores de OSI en la siesta con lentes de
contacto fueron de 1,2+ 1,0 1,1 £ 0,8 y 1,0 £ 1,8 en los momentos BL, M1 y M2 respectivamente.
Se encontraron cambios estadisticamente significativos entre BL y M1 (p=0,025) y entre BL y M2
(p=0,024), mostrando una ligera mejora en la calidad objetiva de la visién. Los valores de OSI
cuando la siesta fue sin lentes de contacto fueronde 1,3+1,3 1,4+1,3y 1,3+ 1,2 en los momentos
BL, M1 y M2 respectivamente. No se encontraron cambios estadisticamente significativos entre
M1y BL, ni entre M2 y BL.

Finalmente, se encontré una mejora estadisticamente significativa en la agudeza visual al
despertar de la siesta con lentes de contacto (0,046 + 0,049 LogMAR en BL respecto 0,000 + 0,057
LogMAR en M2 p=0,001), mientras que no se encontraron cambios estadisticamente significativos
tras la siesta sin lentes de contacto (0,043 + 0,037 LogMAR en BL respecto 0,036 + 0,052 LogMAR
en M2 p>0,05).

100



UNIVERSITAT POLITECNICA DE CATALUNYA
BARCELONATECH

Caracterizacion de la Regresion Diurna con Ortoqueratologia @ Facultat d'Optica i Optometria de Terrassa

Capitulo 5

Discusion
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5. Discusion

5.1 Abandonos

De los 76 participantes que iniciaron el estudio, 49 finalizaron el control trimestral. En este
apartado se identificardn y comentaran cuales fueron las causas que provocaron que no todos
llegasen al final de la investigacién. En unos casos fueron decisiones por parte del propio
paciente, y en otros fueron decisiones clinicas.

El objetivo de este analisis no es justificarse o excusarse por los individuos caidos del
estudio, sino sacar partido de las diferentes motivaciones argumentadas, para que, puestas en un
contexto clinico real, puedan ser de ayuda a los adaptadores para estimar de antemano qué
posibles circunstancias pueden hacer que un paciente de ortoqueratologia no finalice
satisfactoriamente su adaptacion.

Hemos empezado este parrafo diciendo que “de los 76 participantes que iniciaron el
estudio....”, cuando en la muestra, describimos que iniciaron la adaptacién 75 pacientes. Eso es
porque uno de los pacientes, tras cumplir con los criterios de inclusioén, firmar el consentimiento
informado y habérsele pedido unas lentes de contacto, nunca vino a la visita de entrega de las
mismas. Los participantes, y asi constaba en el consentimiento informado, podian abandonar el
estudio en cualquier momento sin tener que dar ningan tipo de justificacién. En este caso fue un
cambio de horario laboral del paciente lo que imposibilité que éste iniciase la adaptacién. Dos
pacientes mas cursaron baja en el estudio por no venir a los controles estipulados. Es pertinente
recalcar que todos los pacientes fueron debida y perfectamente informados previamente de los
controles que debian pasar si querian entrar en el estudio. Puede sospecharse que la gratuidad
de los productos y servicios profesionales que se les estaban prestando (o que se iban a prestar)
y la ausencia de repercusiones econémicas, como no podia ser de otra forma, que de un abandono
se desprendiesen en el entorno de esta investigacion, pero que seguramente si concurririan en un
entorno de servicios privados, pudieron, si no favorecer, posiblemente no desalentar este tipo de
abandonos.

Tres pacientes abandonaron por no querer seguir la rutina de ponerse las lentes de contacto
todas las noches. Las lentes de ortoqueratologia deben colocarse en los ojos justamente antes de
ir a dormir, ya que, aunque la visién con ellas es muy buena, si el paciente se las coloca mucho
antes de cerrar los ojos para finalmente conciliar el suefio, hay un gran riesgo de descentramiento
de las lentes con el parpadeo normal. Algunos de estos pacientes querian leer, ver la television y
sobre todo usar sus moviles una vez acostados. Las indicaciones que se dieron para estos
supuestos, fueron que el paciente no se pusiera las lentes cuando se iba a ir a la cama a realizar

este tipo de actividades y que, cuando finalmente fuese a dormir, se levantase y se las pusiese.
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Este proceso suele suponer una incomodidad para el paciente que, ya estando en la cama, tiene
que levantarse de nuevo a ponerse las lentes de contacto.

De esta serie de pérdidas de participantes cabe concluir que es muy importante en las
visitas previas a una adaptaciéon de ortoqueratologia, explicar al potencial paciente muy bien el
protocolo a seguir a la hora de colocarse las lentes antes de ir a dormir, y quizas incluso,
interesarse por los habitos de los usuarios cuando se meten en la cama, en el aspecto de
actividades visuales que puedan poner en compromiso la estabilidad del tratamiento

ortoqueratolégico.

‘es importante explicarle al paciente que no debe realizar actividades
prolongadas con los ojos abiertos tras ponerse las lentes”

Una paciente, tras la primera noche de uso, presenté una queratitis punteada superficial.
Al preguntarle cémo habia dormido, nos dijo que como siempre: se levanté a las 3 de la mafiana
y se puso a ver la televisién durante una hora, con las lentes puestas, hasta que de nuevo le vencié
el suefio. Y nos dijo que eso lo solia hacer cada noche y que continuaria haciéndolo. El hecho de
que no fuese a dormir las horas necesarias seguidas motivé que tuviese que abandonar el estudio.

Dos pacientes, curiosamente ambas optometristas de profesioén, reportaron molestias
durante la primera noche de uso de las lentes. Una de ellas no quiso que se le redisefiasen las
lentes para intentar mejorar la sintomatologia. La otra si, pero a pesar de las modificaciones
realizadas (reduccién del diametro total de la lente), siguié con las molestias, por lo que se le
invité a interrumpir el uso de las lentes.

Otro paciente, estudiante de optometria, no quiso continuar usando las lentes mas alla de
la primera noche porque se sentia raro visualmente. Partia de una miopia de -4,75 D, por lo que
era completamente normal que la visién no fuese correcta tras solo una noche de porte de las
lentes.

Nueve pacientes abandonaron el estudio por problemas relacionados con la calidad visual.
En tres de ellos, las lentes se descentraban generando astigmatismo y aberracién de coma. Dos
mas se quejaron de pobre visién y percepciéon de halos en condiciones mesépicas. Un paciente
refiri6 que habia dias que veia de una forma excepcional pero que otros dias no, y tres
participantes méas abandonaron el estudio alegando que la visién que les proporcionaba la orto-
k no era suficiente para sus actividades profesionales (conductor de camiones, brigada forestal y
especialista de cine). Aunque se ha intentado definir una queja principal con el objetivo de
intentar clasificar los abandonos, lo cierto es que, en la sintomatologia de los pacientes que

acabaron abandonando por cuestiones visuales, concurrian varias molestias.
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En los casos en los que clinicamente se pens6 que modificando algtin parametro de la lente
se pudiese solucionar la molestia visual, se le plante6 al paciente una readaptacién, bien dentro
del estudio, o bien fuera de él si por cuestiones de plazos imposibilitase el protocolo de controles
establecido, ya que parte del instrumental con el que se realizaban algunas mediciones (Corvis
ST®) era cedido por el laboratorio (Oculus) para los periodos exactos en los que cada tanda de
pacientes tenia sus controles protocolizados. Algunas adaptaciones se recondujeron, aunque la
mayoria de pacientes rehusaron la oferta.

Estos abandonos tendrian una doble causalidad: la primera es que se establecié por
protocolo una serie de parametros en el disefio de las lentes, que fueron comunes para todos los
pacientes, lo que rest6 personalizacién a cada adaptaciéon. Y la segunda que, aunque a los
pacientes se le informé tanto oralmente como por escrito de los posibles riesgos visuales que
supone una adaptacién de ortoqueratologia (no conseguir una buena agudeza visual de lejos,
visién de halos, inestabilidad visual a lo largo del dia, fluctuacion de la visién de un dia a otro,
etc), quizas se peco de un exceso de optimismo a la hora de ofrecer el tratamiento.

El hecho de que ademads pocos pacientes quisiesen una readaptacioén, nos hace reflexionar
sobre la importancia de varios aspectos antes de iniciar la adaptacién. El profesional debe
gestionar muy bien las expectativas del paciente respecto los resultados del tratamiento, sin caer
en el pesimismo, pero sin ser excesivamente optimista, y nunca garantizar el éxito del tratamiento
ortoqueratolégico. Y no menos importante, el paciente debe comprender el protocolo de
adaptacion, entendiendo como normal que haya que cambiar los parametros de alguna lente si

la que ha probado inicialmente no genera un efecto satisfactorio.

‘hay que gestionar correctamente las expectativas del paciente
respecto al resultado visual tras ortoqueratologia”

Y por ultimo, como se anticipaba en el apartado 4.1.2, a los pacientes de la tercera tanda les
coincidio el periodo experimental de uso de las lentes con el confinamiento obligatorio al que fue
sometida toda la poblacién espafiola, desde el 15 de marzo al 21 de junio de 2020, por el estado
de alarma para la gestion de la situacién de crisis sanitaria ocasionada por la COVID-19. A pesar
de realizar un seguimiento y apoyo continuado via telefénica y por mensajeria mévil, 9 pacientes
decidieron interrumpir el uso de las lentes durante ese periodo de tiempo y no continuar con el
estudio. Las razones fueron un cambio radical de necesidades visuales al no poder salir del
domicilio, asi como una pérdida de interés en el porte de las lentillas.

Creemos que es sumamente importante considerar los abandonos de cualquier estudio
cientifico, ya que aportan informacién sobre el propio estudio y més atin, cuando entra en juego
la subjetividad de los pacientes y su propia decisién de si seguir o no en el proyecto. Cheung y
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Cho (2004) publicaron un interesante trabajo donde evaluaron de forma objetiva, pero también
bajo la subjetividad de los wusuarios, la efectividad y satisfacciéon del tratamiento
ortoqueratolégico en 30 pacientes, con edades comprendidas entre los 8 y los 19 afios, tras doce
meses de uso de las lentes. El 80% de los pacientes refirié algtin problema relacionado con la
manipulacién de las lentes, el 73% report6 que las lentes estaban adheridas por la mafiana y el
13% se quejo de molestias oculares durante el dfa. En cuanto a sintomatologia visual, el 47%
report6 visién borrosa de lejos durante el dia, un 43% informé de halos, un 33% de mala visiéon
hacia el final del dia y un 23% de problemas visuales en condiciones de baja iluminacién. El 67%
de los pacientes quisieron seguir usando las lentes de ortoqueratologia, el 25% no sabian si seguir
0 no y tnicamente dos adolescentes tuvieron muy claro que abandonarian el uso de las lentes
porque tenfan que limpiar las lentes diariamente.

Estos resultados, aunque muy interesantes, no son comparables a los reportados por los
participantes de nuestro estudio, basicamente por la edad de los mismos. En el estudio de Cheung
y Cho los pacientes eran nifios y adolescentes, mientras que en el nuestro todos eran mayores de
edad, con un promedio de 28 afios. Seria 16gico suponer que la percepcién de los beneficios e
inconvenientes del tratamiento sea diferente en funcién de la edad del paciente, dado que tanto
las exigencias visuales como los habitos de la vida cotidiana, van a ser diferentes en nifios que en

adultos.

“adultos y nifios pueden tener diferentes puntos de vista sobre los
beneficios e inconvenientes de la ortoqueratologia”

En cuanto a complicaciones més alld de las afectaciones visuales, encontramos en nuestro
estudio dos queratitis punteadas superficiales grado uno tras la primera noche de uso, que
remitieron a lo largo del dia sin ningln tratamiento mas alla de recomendar el uso de lagrima
artificial, y 4 casos mdas donde se observd, mediante la tincién con fluoresceina, una leve
indentacién de la lente en la cérnea, que tampoco requirié de ningtn tratamiento.

Son destacables, no obstante, dos episodios de erosiones corneales graves que requirieron
control y tratamiento oftalmolégico urgente, ambos debidos a un raspado accidental de la cérnea
con el borde de la lente, causado por los propios pacientes durante el procedimiento de extraccién
de las lentes. Estos accidentes ocurrieron cuando los pacientes ya llevaban varias semanas con el
tratamiento y ya tenfan cierta experiencia en el uso y cuidado de las lentes, por lo que estas
abrasiones no serfan atribuibles a una falta de aprendizaje de las maniobras de
insercién/extraccion, sino quizas a una cierta relajacién en la pulcritud de ejecucién de dichas
maniobras, cuando ya se van haciendo habituales por la costumbre. Una de las pacientes siguié

usando sus lentes de ortoqueratologia de forma satisfactoria una vez dada de alta, mientras que
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en el otro caso, este suceso pasé durante el confinamiento, con la paciente residiendo a 1000 Km
del Centre Universitari de la Visié y decidi6 no continuar durmiendo con las lentes de
ortoqueratologia, y abandonar el estudio.

En el meta-analisis de Wen y colaboradores (2015), los autores recogen las causas de
abandonos de 8 estudios previos (Cho et al., 2005; Walline et al., 2009; Kakita et al., 2011; Cho,
Cheung, 2012; Hiraoka et al., 2012; Santodomingo-Rubido et al., 2012; Charm, Cho, 2013; Chen et
al., 2013). La mayoria reportan tinciones y erosiones corneales, eventos inflamatorios, y menos
comunmente chalacion, conjuntivitis y blefaritis, siendo todas estas alteraciones consideradas
€Omo no serias.

Con el objetivo de recabar mas informacién sobre la satisfaccién subjetiva del tratamiento
ortoqueratolégico e indagar en las percepciones de los pacientes de este trabajo, se les ha pasado
una encuesta preguntandoles sobre diferentes aspectos de su experiencia personal con las lentes
de ortoqueratologia. Se pretende obtener conclusiones mds concretas sobre las causas que
provocaron los abandonos, pero también sobre los motivos que han llevado a muchos
participantes a seguir utilizando las lentes de ortoqueratologia como su sistema habitual para
compensar su miopia. Los resultados de este estudio serdn presentados en futuras

comunicaciones.

5.2 Agudeza visual y refracciéon

La ortoqueratologia nocturna se ha mostrado eficaz y segura tratando miopias de hasta
-6,00D, consiguiendo que los pacientes puedan disfrutar de una buena visién durante todas las
horas que permanecen despiertos, sin tener que usar gafas o lentes de contacto durante el dia

(Caroline PJ, Swarbrick, 2006; Liu, Xie, 2016; Bullimore, Johnson, 2020; Vicent SJ et al., 2021).

En el presente estudio, el error refractivo promedio antes de iniciar los tratamientos fue de
-3,01 £1,39 D (EE) y la AVsc de 0,98 * 0,34 LogMAR (aproximadamente equivalente a una AV
decimal de 0,1).

Tras la primera noche, en el examen matutino la refraccién habia disminuido un 62,5% de
promedio y la AVsc mejorado un 69,4% respecto a la situacién basal. Esos porcentajes
aumentaron a un 101,0% (AVsc) y a un 91,7% (EE) tras una semana de porte. A los tres meses
suponian un 106,1% (AV) y 100% (EE), considerando en todos los casos los resultados en el
control matutino. El hecho de que los porcentajes de mejora de AV superasen el valor del 100%

en algunos momentos se justifica porque los pacientes alcanzaban en esas ocasiones una agudeza
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visual sin correccién por debajo de 0 LogMAR (por encima de la unidad en AV decimal). Todas

estas mejoras en la AVsc y EE fueron estadisticamente significativas (Tabla 7).

‘tras la primera noche la graduacion se redujo en un 62,5% y a la
semana en un 91,7%”

En términos absolutos puede observarse que, tras una semana de porte la AVsc alcanzé un
valor promedio de -0,01 unidades LogMAR, pudiéndose considerar que se habria conseguido el
primer objetivo del tratamiento, que es proporcionar una visién de la unidad (en decimal) a los
pacientes sin necesidad de usar correccién tras usar las lentes. La AVsc siguié mejorando leve y
sutilmente, hasta el control trimestral. La evolucién de la refraccion fue paralela al de la AVsc

(Tabla 7).

Es interesante remarcar que no hay diferencias estadisticamente significativas entre la
AVsc tras 1SM y los 3MM, lo que significa que tras la primera semana la AVsc se mantuvo estable
hasta los tres meses. Dado que si que hay diferencias entre la visién de INM y 1SM, esto nos hace
preguntarnos en qué momento a lo largo de la primera semana se conseguiria la estabilidad
visual. En futuros estudios seria interesante pautar una mayor frecuencia de controles tras los

primeros dias.

El siguiente objetivo de un tratamiento ortoqueratolégico es que esta buena visién
permanezca igual o por encima de la unidad durante todo el dia, y para ello se valor6 la variacién
diurna en términos de agudeza visual sin corregir y de refraccién residual en el tramo mafana-

tarde, tras una noche, una semana y tres meses de porte.

Tras la primera noche de uso, los pacientes bajaron de promedio una linea de AV decimal,
y recuperaron 0,25 D (rangos intercuartilicos -0,50/0,00) de miopia a lo largo del dia. Tras una
semana, la pérdida diurna fue solo de una letra de AV y de promedio, no hubo regresién
refractiva (rangos intercuartilicos -0,50/0,00 D). Al cabo de tres meses, se seguia perdiendo una
letra de AV de la mafiana a la tarde y en términos de refraccion hubo una regresién de promedio
de 0,25 D. Todas estas variaciones fueron estadisticamente significativas (Tabla 8), aunque unos
valores de 0,25 D en la regresion diurna no serian clinicamente significativos si consideramos la

refraccion de partida (0,25 D vs. -3,01 £ 1,39 D).
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“a partir de la semana de uso, solo se perdia una letra de AV de la
marana a la tarde”

Estos resultados indican que la regresion diurna en términos de refraccién es muy leve, del
orden de 0,25 D tras la primera noche, con los mismos valores a los tres meses, y sin encontrar
regresion diurna en el control semanal. De nuevo, se pudo observar que, al cabo de una semana
del porte de las lentes, los pacientes gozaban de una buena visién sin correccién durante todo el
dia, pero no se puede llegar a deducir en qué momento de la primera semana se alcanzé esta
estabilidad visual. Pudiera ser el mismo dia en que por la mafiana se llega a corregir todo el error

refractivo, si asumimos que no hay regresion diurna, o quizas unos dias mas tarde.

Podemos por tanto considerar que el tratamiento ortoqueratolégico tuvo una evoluciéon
exponencial (Figuras 26 y 27), siendo el efecto matutino estable a partir de la semana de uso de
las lentes. Estos resultados coinciden con los obtenidos por Alharbi y Swarbrick (2003), Soni y
Colaboradores (2003) y el equipo de Sorbara (2005). Alharbi y Swarbrick (2003) valoraron tras 1,
4,10, 30, 60 y 90 dias de uso a usuarios de orto-k con lentes BE Retainer® justo por la mafana y
tras 8 horas més tarde, observando una disminucién del defecto refractivo desde la primera
noche, y una estabilizacién del mismo tras 10 noches de porte. Por su parte, Soni y colaboradores
(2003) también hallaron, en 10 sujetos con miopias por debajo de 4 D adaptados aleatoriamente
con lentes de ortoqueratologia nocturna Contex Ok® o BE Retainer®, una correccién total de la
miopia y una estabilidad refractiva diurna tras una semana de porte de las lentes de orto-k.
Sorbara y colaboradores (2005) encontraron en 30 usuarios de lentes CRT que los cambios
refractivos se produjeron desde la primera noche, alcanzando un maximo de eficacia en la décima

noche, y que luego se mantuvieron estables hasta los 28 dias.

Pero no todos los estudios publicados llegan a las mismas conclusiones. Mountford (1998),
Gardiner y colaboradores (2005) y el equipo de Lu (2007) hallaron unos valores de regresion
mayores. Mountford (1998) estudi6é retrospectivamente 48 pacientes usuarios de lentes de
ortoqueratologia nocturna y hall6 una regresion diurna al cabo de 90 dias de porte de entre 0,50
D y 0,75 D. Gardiner y colaboradores (2005) evaluaron la agudeza visual y la refraccién de 11
individuos (22 ojos) con miopias entre -0,50 D y -6,00 D y un cilindro inferior a 1 D adaptados con
CRT®, tras una o dos horas después de despertar, y posteriormente cada 4 horas, pero este control
lo hicieron tras un mes de uso de las lentes. Hallaron una regresién diurna no lineal, ocurriendo
la mayor parte de ella durante las primeras horas tras retirar las lentes, en concreto 0,39 D durante
las primeras 6,5 horas tras retirar las lentes y una regresién de 0,21 D en las siguientes 8 horas, lo
que supone un 50% de la regresion en el primer tercio del tiempo de vigilia. Aunque en nuestro

estudio no hicimos ese control mensual, y el tiempo que transcurri6 entre la visita de la mafiana
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y de la tarde fue de 8 horas, los niveles de regresion refractiva encontrados en nuestro estudio
fueron sustancialmente menores (0,25 (-0,50/0) D vs. 0,60 + 0,48 D). Lu y colaboradores (2007)
encontraron en 23 pacientes adaptados con CRT® una mejora en la AV sin correccién desde la
primera noche de uso y una ligera regresién diurna de aproximadamente -0,50 D hasta la décima
noche de uso. Nichols y colaboradores (2000) reportaron que los cambios visuales y refractivos

eran estables a partir del mes del uso de lentes de ortoqueratologia.

En el presente estudio quisimos valorar si la cantidad de miopia tratada tras la primera
noche dependia del defecto refractivo basal. Encontramos que cuanto mayor era el EE (maés
positivo, menos miopia) en BL, menor fue la diferencia entre el EE INM-BL, lo que significaria
que cuanto menor sea la miopia de partida menor es la miopia que se corrige en una noche, o
dicho al revés, cuanto mayor es la miopia de partida, mayor serd la graduacién tratada la primera
noche (Figura 28). Esta relacién seguiria la siguiente ecuaciéon: EE_1NM-BL=-0,284*EE_BL+0,597
(R?=0,207 p<0,001). No obstante, parece ser que en miopias elevadas (<-5 D) el resultado de la
correlacién es menos ajustado, por lo que en graduaciones elevadas el resultado tras una noche
es mas impredecible, pudiendo encontrarse mucha mas, o mucha menos, correcciéon de la que se
esperaria segtn esa formula. Carkeet y colaboradores (1995) obtuvieron resultados en la misma
linea. Encontraron una relacién inversa entre la respuesta al tratamiento ortoqueratolégico, en
términos de reduccién refractiva, frente el error refractivo a tratar. No obstante, las lentes que
adaptaron fueron de ortoqueratologia en modalidad diurna, Contex Ok-3%®, y las evaluaciones
fueron tras 6 horas de porte de las lentes, por lo que sus resultados no son directamente

comparables con los obtenidos en el presente trabajo.

‘cuanto mayor es la miopia de partida, mayor es la correccion tras la
primera noche de uso de orto-k”

De cara a la predictibilidad del tratamiento, nos pareci6 interesante valorar si la regresion
refractiva diurna dependia del defecto refractivo basal (Tabla 9). En ese sentido, no se encontré
correlacién entre la refraccion de partida y la regresion refractiva diurna tras una noche y tras
una semana de porte de las lentes de ortoqueratologia. En el control trimestral si se encontré una
correlacién estadisticamente significativa (p=0,015) pero con una R? de 0,099 en el analisis de
regresion lineal correspondiente, por lo que la refracciéon basal solo explicaria el 9,9% de la
regresion diurna en términos de refraccién al cabo de tres meses, que recordemos fue de 0,25
(-0,50/0,00) D. Barr y colaboradores (2004) hallaron una relacién directa entre la magnitud de la
miopfia basal en sujetos adaptados con CRT®y la velocidad de recuperacién del defecto refractivo

original, pero esto fue al abandonar totalmente el uso de las lentes.
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Aunque nuestros resultados estan en la linea de algunos trabajos, el hecho de que las lentes
usadas (Seefree® - Condptica - Hecht Conctactlinsen) no sean las utilizadas en el resto de trabajos

publicados, puede ser un aspecto diferenciador y novedoso.

‘no se encontro correlacion entre la miopia de partida y la regresion
diurna”

En el caso de la miopia, parece bastante evidente que a mayor graduacién peor vision, al
menos si consideramos un diametro pupilar constante. Por ello, fue l6gico que detectdsemos un
cierto paralelismo en nuestros resultados en el andlisis de la AVsc y el EE en los diferentes
momentos en que se evaluaban estos pardmetros. Para constatar si ambos estaban directamente
correlacionados, realizamos un estudio para, de ser confirmada esta hipétesis, trabajar
tnicamente con uno de ellos en préximas inferencias con otros pardmetros. Se obtuvieron unas
altas correlaciones inversas en todas las comparaciones de momentos respecto la situacién basal
(Tabla 6) por lo que decidimos que tinicamente comparariamos la refraccién residual, en forma
de equivalente esférico, con los diferentes parametros de otros exdmenes evaluados a lo largo de

la investigacion.
5.3 Topografia corneal

La ortoqueratologia basa su funcionamiento en modificar el perfil de la superficie corneal
anterior en el grado de la miopia del paciente, para de esta forma disminuir el poder diéptrico de
la cérnea y llevar al paciente a un estado refractivo de pseudo-emetropia (Jessen, 1962; Mountford

et al., 2004).

La cérnea supone aproximadamente dos tercios de la potencia refractiva de todo el sistema
6ptico ocular, y tanto la cara anterior corneal como la posterior contribuyen al poder refractivo
total, si bien por la relacién de indices de refraccién, la contribucién de la cara anterior es
significativamente mayor que la de la cara posterior (Asgari et al., 2013). Por ello, pequefias

modificaciones en su curvatura repercuten en significativos cambios refractivos.

No es objetivo de este apartado demostrar de nuevo que el cambio refractivo tras
ortoqueratologia se deriva del cambio de curvatura de la superficie corneal, sino que se estudiaré
como varian ciertos pardametros topograficos corneales a lo largo del tiempo durante el

tratamiento ortoqueratolégico.
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Este trabajo se ha basado en los resultados obtenidos con el tomoégrafo Pentacam®,
instrumento que se ha mostrado repetible y reproducible, tanto en las mediciones de la cara
anterior corneal (Shankar et al., 2008; McAlinden et al., 2011), como posterior (Pinero et al., 2008),
en corneas normales. El sistema Pentacam® se ha usado en investigaciéon en coérneas regulares,
ectasicas y post-quirdrgicas (Park et al., 2012; Wu et al., 2014), asi como en estudios con lentes de

ortoqueratologia (Queirds et al., 2018; Batres et al., 2020).

En primer lugar, se analizaron los datos del radio plano de la cara anterior de la cérnea y
su evolucién. Se puede observar en los valores absolutos de la Tabla 10 y en los diferenciales de
la Tabla 11, que de promedio el radio plano de la cara anterior se aplané tras una noche respecto
la situacién basal en 0,14 + 0,08 mm (p=0,010), y que sigui6 aplanandose hasta el control semanal
en 0,17 £ 0,13 mm mas (p<0,001); luego permaneci6 estable hasta los tres meses. La progresion
hacia el aplanamiento se muestra muy evidente en la Figura 31. A partir de estos resultados
puede deducirse que el 45% del aplanamiento del radio plano de la cara anterior de la cérnea se
produjo durante la primera noche y que el 55% restante ocurri6é desde la primera noche hasta la

semana.

Al realizar el mismo anélisis con el valor del radio curvo de la cara anterior corneal, se
encontré un aplanamiento de 0,12 (0,09/0,16) mm (p<0,01) durante la primera noche, y de 0,12
(0,05/0,22) mm (p<0,001) de la primera noche a la semana. En este caso, cada tramo evaluado
supone un 50% del total ya que, de nuevo, el radio de curvatura cerrado se mantuvo estable desde

la primera semana hasta los 3 meses.

“tras la primera noche los radios de curvatura corneales frontales se
aplanaron un 50% del total”

Estos resultados coinciden con los trabajos de Kang y Swarbrick (2013), quienes
encontraron los mayores cambios topograficos tras la primera noche de uso, siendo menos
marcados en los siguientes dias. Como ocurria con la evolucion refractiva matutina, no puede
llegar a saberse en qué dia de la primera semana se habria llegado a la correccién total. En el
citado trabajo de Kang y Swarbrick (2013), los autores hicieron un control tras 4 noches de uso,
pero en ese punto del estudio atin no se habia alcanzado el maximo de eficacia, el cual detectaron
tras 10 noches de uso. De esta forma, considerando nuestros resultados junto con los de Kang y
Swarbrick, se alcanzaria el méximo efecto ortoqueratolégico desde el dia 4° al 7°. Futuros estudios
deberian tener una frecuencia de control mas elevada durante la primera semana para elucidar

este aspecto.
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Los valores de queratometria informan de la curvatura corneal central, en un &rea de
aproximadamente de 3 mm de didmetro (Asgari et al., 2013). La ortoqueratologia en el caso de
miopias, moldea la cérnea no solo aplanando la zona central, sino aumentando simultdneamente
la curvatura de la zona medio periférica, zona corneal que coincide con la primera curva inversa
de la lente de contacto (Mountford, Pseudovs, 2002). Por tanto, si inicamente se considerase el
cambio queratométrico para evaluar el efecto ortoqueratolégico sobre la cérnea, se estaria
perdiendo informacién sobre qué ocurre mas alla de esos 3 mm centrales. De ahi que, en este
estudio, se decidiera valorar también el valor de la asfericidad (Q) a 8 mm, descriptor geométrico
que informa de la ratio de aplanamiento de la cérnea del centro hacia la periferia, asi como

también se evalu6 la esfera de mejor ajuste (BFS), para un didametro de 8§ mm.

La asfericidad de la cara corneal anterior incrementé de promedio su valor en 0,08 + 0,07
desde la situacién basal a la primera noche (p=0,002), sigui6é aumentando tras ese momento hasta
el control semanal 0,02 (0,00/0,04) (p<0,001) y no hubo cambios desde el control semanal al
trimestral (Tabla 11). Este incremento positivo del valor de la Q_ant significa que la superficie
corneal anterior fue perdiendo prolaticidad, lo que es 16gico y de esperar, pues en un tratamiento
ortoqueratolégico de miopia, se aplana el centro y se incurva la medio periferia corneal,

tendiendo la cérnea hacia perfiles menos prolatos o mas oblatos.

El cambio encontrado en la BFS de la cara anterior no fue estadisticamente significativo
tras la primera noche de uso de las lentes. Al cabo de una semana habia aumentado en 0,02
(0,00/0,04) mm (p<0,001) y, de nuevo, no hubo cambios estadisticamente significativos de la
semana a los tres meses (Tabla 11). Es curioso que, aunque los radios corneales centrales si
mostraron una progresién hacia el aplanamiento y que la asfericidad también evolucioné en el
mismo sentido, el valor de la BFS permaneci6 casi inmutable, tanto por su falta de significancia
estadistica en la mayoria de comparaciones, como por la magnitud de las variaciones cuando si
fueron significativas. La explicaciéon que justifica esta aparente discrepancia puede residir en la
forma en que se calcula la BFS (Gatinel, 2011). Este pardmetro estima una esfera que se ajusta lo
mejor posible a la superficie corneal en sus 8 mm centrales. Si con ortoqueratologia se aplana la
zona central por un lado, y se incurva periféricamente por otro, es probable que en promedio no
haya cambios. Esta invariabilidad en la BFS soportaria el hecho de que la potencia corneal en
ortoqueratologia no es creada ni destruida, sino solo distribuida, de manera que, dicho de una
forma un poco alegorica, las dioptrias que se eliminan en el centro se acumulan en la media

periferia (Queirds et al., 2010).

Hay publicaciones que concluyen que las lentes de ortoqueratologia solo modificarian la
cara anterior de la cérnea, sin resultar afectada la cara posterior (Swarbrick et al., 1998; Nichols et
al., 2000; Wang et al., 2003; Tsukiyama et al., 2008), mientras que otros autores si que han
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encontrado cambios en la cara corneal posterior tras ortoqueratologia. Owens y colaboradores
(2004) encontraron un aplanamiento estadisticamente significativo en la cara posterior de la
cornea tras una semana de uso de lentes de orto-k, aunque no indican en su articulo la magnitud
de ese cambio. Para aportar y generar evidencia cientifica en uno u otro sentido, en el presente
trabajo se valoraron también las queratometrias centrales, asfericidad y BFS de la cara posterior

de la cornea.

Respecto a los radios queratométricos centrales de la cara posterior, K_post_f y K_post_s,
el meridiano plano solo mostré un levisimo incurvamiento de -0,02 £ 0,04 mm (p=0,005) en el
control trimestral respecto el basal, magnitud que no es significativa clinicamente. En el caso del

meridiano curvo no hubo ningtin cambio estadisticamente significativo.

La asfericidad de la cara posterior corneal solo mostré una variacion estadisticamente
significativa tras una noche de porte de -0,03 + 0,04 (p=0,005), que se mantuvo a los tres meses
con un valor de -0,02 (-0,05/0,01) (p=0,014). Si se comparan estos cambios en la asfericidad de la
cara posterior con las variaciones encontradas en la asfericidad de la cara anterior, son casi tres
veces menor en valor absoluto entre los momentos basal y tras una noche por la manana (-0,03
posterior vs. 0,08 anterior), y hasta siete veces menor entre los momentos basal y 3 meses por la
mafiana (-0,02 posterior vs. 0,15 anterior), revelando al igual que ocurria con la queratometria, un

evidente mayor cambio en la cara corneal anterior.

El estudio de la variacién temporal de la BFS posterior solo mostré cambios
estadisticamente significativos en la evolucién de la situacion basal a 3 meses mafiana, con un
leve incurvamiento de -0,02 £ 0,03 mm (p<0,001) que, de nuevo, no seria clinicamente

significativo.

‘no se encontraron cambios clinicamente significativos a lo largo del
tiempo en la geometria de la cara posterior de la cornea”

Puede concluirse pues, que las variaciones en términos de curvatura central, asfericidad y
BFS de la cara posterior de la cérnea, cuando se analiza el efecto tras tres meses de uso de lentes
de ortoqueratologia, tinicamente presentan leves variaciones que, aun siendo estadisticamente

significativas, no serian clinicamente relevantes.

Se analizaron los cambios sufridos por las curvaturas y asfericidades de las caras anterior

y posterior corneal, de la mafiana a la tarde, al cabo de una noche, una semana y tras tres meses
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de uso de las lentes. Se encontré que todas las variaciones fueron estadisticamente significativas

(Tabla 12).

Los cambios diurnos, en las queratometrias planas y cerradas de la cara anterior mostraron
en las tres situaciones un leve incurvamiento de entre -0,04 y -0,05 mm. Estos cambios indican
una cierta recuperacion del perfil pre-ortoqueratolégico, incurvandose ligeramente durante el
dia. No obstante, Reynolds y Poynter (1970) ya detectaron que la cérnea en pacientes normales
tendia a curvarse durante el dia, alcanzando la méxima curvatura a primera hora de la tarde (6:00
pm), con un cambio maximo de +0,28 D en el meridiano horizontal y de +0,15 D en el vertical, no
encontrando variaciones durante las primeras horas tras abrir los ojos. Kiey y colaboradores
(1982) encontraron que la cara anterior de la cérnea tiene tendencia a incurvase durante el dia en
un valor promedio de unos 0,07 mm, cantidad compatible con la hallada en nuestro trabajo. Otros
trabajos encontraron la misma tendencia de disminucién del radio de curvatura corneal anterior
alolargo del dia (Giraldez-Ferndndez et al., 2008; Read, Collins, 2009). Estos resultados nos hacen
concluir que la variacién hallada en términos queratométricos de la cara anterior corneal es de la
misma magnitud que en ojos no sometidos a un tratamiento ortoqueratolégico, no encontrandose
una mayor tasa de pérdida de aplanamiento y que, por tanto, dicho cambio seria atribuible mas

a cuestiones fisiol6gicas normales de la cérnea que a una recuperacion del perfil pre-orto-k.

Mountford (1998) valoré la potencia didptrica corneal apical por la mafiana, justo al retirar
las lentes, y 8,5 horas después, protocolo practicamente igual al que hemos seguido en este
estudio. Mountford hizo esta valoracién de la evolucién diurna a los 7, 30 y 90 dias, encontrando
en los tres controles una regresion de la potencia corneal (un incurvamiento de la zona corneal
central), pero mas marcada durante el primer mes, que se estabilizaba en unas 0,50-0,75 D en el
control de los 3 meses. Mountford concluyé que la regresiéon diurna disminuia con el paso del
tiempo. En nuestros resultados, la regresién diurna fue menor, del orden de 0,05 mm, que serian
equivalentes a 0,25 D aproximadamente, y esta cifra se mantuvo estable desde la primera noche

de uso.

El hecho de que las lentes de ortoqueratologia adaptadas en el presente trabajo fuesen unas
lentes Seefree® (Condptica - HechtContactlinsen), siendo diferentes a las que se usaron en el
estudio de Mountford (retrospectivo en el que no se indica qué disefios se consideraron), puede
justificar las diferencias halladas en los resultados de regresion diurna. Esto sugiere que con las
lentes Seefree® se conseguiria antes la estabilidad refractiva diurna, esto es, sin practicamente

regresion a lo largo de la jornada.

El cambio en la BFS_ant también fue el mismo en los tres momentos, de -0,01 mm, mientras

que el cambio en la asfericidad, Q_ant, tuvo una ligera tendencia a recuperar la prolaticidad entre
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-0,01 y -0,02. Estos valores de regresion diurna hallados en la BFS_ant y en la Q_ant no serian

clinicamente significativos.

Respecto los pardmetros de la cara posterior corneal, aunque no mostraron cambios
relevantes a lo largo del tiempo (Gnicamente algunos mostraron cambios estadisticamente
significativos al comparar el resultado a los tres meses respecto la situacién basal, pero sin
relevancia clinica), si que se encontraron cambios estadisticamente significativos cuando se
estudié la variaciéon diurna, y esto ocurrié en todos los momentos, tras una noche, tras una
semana y tras tres meses. Ademads, estos cambios son muy similares en magnitud a los detectados
en la cara anterior: los valores de queratometria de la cara corneal anterior, tanto planos como
curvos, se incurvaron en -0,03 mm, mientras que los de la cara posterior se aplanaron en 0,04 mm
(estas cantidades son los promedios de las variaciones sufridas en los tres momentos). Read y
Collins (2009) encontraron leves pero significativas variaciones diurnas en la cara posterior
corneal con una tendencia a aplanarse durante el dia (0,05 + 0,02 mm), que se relacionarian con
el estado de hidratacién corneal en cada momento del dia. También hubo mas cambio diurno en
la BFS de la cara posterior (aplanamiento de 0,02 mm) que en la BFS de la cara anterior

(incurvamiento de 0,01 mm).

‘los cambios de curvatura detectados a lo largo del dia, tanto en cara
anterior como posterior, son equiparables a los que muestran corneas
no tratadas con ortoqueratologia”

En cuanto a la asfericidad, fueron mayores los cambios hallados en la cara posterior.
Mientras la cara anterior tiende a la prolaticidad en -0,01 unidades, la cara posterior tiende a la
oblaticidad en 0,02 unidades. Kiely y colaboradores (1982) no encontraron cambios diurnos en la

asfericidad de la cara corneal anterior en ojos normales.

Como resumen a esta parte de la discusién, se observa muy bien graficamente en la Figura
30 el perfecto paralelismo existente en la variaciéon de los radios queratométricos plano y curvado
de la cara anterior de la cérnea, aplandndose en cada control matutino (tramos ascendentes) y
mostrando una cierta recuperacién a lo largo del dia (tramos descendentes). En esta grafica, se
evidencia la casi completa invariabilidad a lo largo del tiempo de los pardmetros de la cara

corneal posterior y de la BFS anterior.
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Uno de los objetivos de esta tesis es explorar la existencia de parametros, de entre aquellos
que se evaldan habitualmente en clinica previa a la realizacién de un tratamiento
ortoqueratolégico, que puedan predecir la eficacia del mismo. A tal efecto, se buscaron las
posibles correlaciones entre los datos tomograficos basales obtenidos con el sistema Pentacam® y
los cambios refractivos a lo largo del tiempo (Tabla 13). Este analisis manifest6 unas débiles e
inversas correlaciones estadisticamente significativas entre los valores queratométricos basales
de la cara anterior corneal, esto es entre K_ant_f, K_ant_s y BFS_ant, y la variacién refractiva entre
los 3 meses y la situacién basal (p=-0,408 p=0,003, p=-0,431 p=0,002 y p=-0,409 p=0,003,
respectivamente). Esto significa que, cuanto mas planos sean los radios de curvatura basales de
la cara anterior de la cérnea, menor sera la correccién tras los tres meses. De aqui se puede
desprender una doble interpretacién: la primera es que, cuanto mas curvada sea una cérnea de
partida, mayor correccién se obtendra. Pero también podria hipotetizarse que una cérnea mas
curvada se corresponderia con una miopia mas elevada de partida, y que, por tanto, seria
razonable que tras los 3 primeros meses de tratamiento se acabase tratando més correcciéon en
corneas mas curvadas. Para dar luz a esta cuestion, se estudié la correlacion existente entre los
valores queratométricos basales y la refraccién de partida, encontrando dnicamente unas muy
leves correlaciones directas, pero no estadisticamente significativas entre K_ant_f y EE_BL
(r=0,176 p=0,131), K_ant_s y EE_BL (r=0,261 p=0,240) y entre BFS_ant y EE_BL (r=0,221 p=0,057).
Por consiguiente, a tenor de estos resultados, no se puede asumir que la relacién que hay entre
los datos topogréficos de la cara anterior y la magnitud de miopia tratada dependa tinicamente
de la refraccién de partida. En consecuencia, y aunque de una forma débil, K_ant_f, K_ant sy
BFS_ant serian parametros predictores del nivel de correccién con ortoqueratologia, ya que

cuanto més curvados sean estos pardmetros, mayor serd la correccion.

“se han hallado indicios de que cuanto mas curva Sea la cara anterior
corneal de partida, mayor sera la correccion con lentes de orto-k”

En el analisis paralelo de prediccién a partir de los datos de curvatura de la cara posterior
corneal, se encontraron unas leves correlaciones entre algunos datos de la cara posterior de la
cornea (K_post_s y BFS_post) y el EE_3MM-BL (p=-0,349 p=0,013 y p=-0,308 p=0,030
respectivamente). Estos hallazgos son de alguna forma previsibles, dado que se encontraron unas
altisimas correlaciones directas (con unos valores de p de Spearman por encima de 0,8 y p<0,001)
entre los valores de cara posterior de la cérnea y los de la cara anterior. Trabajos como los de
Montalban y colaboradores (2013) encontraron una alta relacién entre las curvaturas de la cara

anterior y posterior de la cérnea en ojos normales, con unas ratios que oscilan segtin los diferentes
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autores entre 1,147 y 1,223 (Royston et al., 1990; Fam, Lim, 2007), siendo siempre la curvatura de

la cara anterior mas plana (Mohammadi et al., 2019).

Es interesante remarcar que no se hall6 correlacion alguna entre la asfericidad de partida
y los cambios refractivos a lo largo de tiempo. En los albores de la ortoqueratologia nocturna,
cuando la excentricidad méxima final se asumia con un valor de cero, se apuntaba que la cantidad
de miopia que se podia corregir dependia de la excentricidad de partida (Wlodyga, Bryla, 1989;
Mountford, 1997), en concreto, que se podria reducir una dioptria por cada 0,21 puntos de
excentricidad (Mountford, 2004). De cumplirse esa relacién, en una cérnea con una excentricidad

normal de 0,45, solo se podrian corregir escasamente -2,25 D.

‘la asfericidad de la cara corneal anterior no predijo la efectividad del
tratamiento ortoqueratologico”

Otros autores no encontraron dicha relacién (Sridharan, Swarbrick, 2003; Chan et al., 2010),
y los resultados de este trabajo confirman que, al menos para miopias de hasta -5,50 D en forma
de equivalente esférico, la excentricidad de la cara corneal anterior no es predictiva de la
refraccién que pueda llegar a tratarse. Otras publicaciones documentan, sin embargo, que la
asfericidad (o su equivalente, la excentricidad) si podria prever una mejor o peor respuesta
corneal a la ortoqueratologia. De esta forma, Carkeet y colaboradores (1995) concluyen que la
topografia corneal pudiera ser ttil prediciendo el éxito del tratamiento ortoqueratolégico,
sugiriendo que aquellas cérneas que muestran un aplanamiento periférico significativo (mayor
excentricidad) pueden responder mas satisfactoriamente comparadas con cérneas esféricas o con

periferias mas curvadas de partida (menor excentricidad).

‘la regresion refractiva diurna no depende de ningun valor topografico
de partida”

Del hecho de que en este estudio tampoco se hallase ninguna correlacién estadisticamente
significativa entre los valores topograficos basales y las diferencias de refraccién entre la mafiana
y la tarde en ningtin momento, puede deducirse que la regresion refractiva diurna no depende

de los valores topograficos de partida.
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5.4 Biomecanica corneal

En el Capitulo III - Material y Métodos se realiza una detallada descripciéon de cada uno de

los parametros que hemos considerado en este estudio de los muchos que proporciona el sistema

Corvis ST®. Pero antes de discutir los resultados obtenidos, recordaremos su definicién y

realizaremos un andlisis detallado de qué implica cada uno de ellos respecto a la rigidez o

resistencia corneal, y cudles son sus valores de normalidad en caso de ser reportados por la

literatura cientifica.

DARatio_2mm. Es el cociente entre la amplitud de deformacioén en el apex corneal y el
promedio de la amplitud de deformacién medido a 2 mm a cada lado del centro corneal.
En cérneas poco rigidas se deformara mas la zona central que la zona colindante, por lo
que un DARatio alto implica una cérnea menos rigida o menos resistente. En el presente
trabajo valoraremos variaciones a lo largo del tiempo, por tanto, un incremento positivo
del valor del DARatio implicard una pérdida de la rigidez corneal, mientras que una

disminucién del DARatio se relacionara con un aumento de la resistencia corneal.

IntRad. Area existente bajo la curva del radio céncavo inverso en funcién del tiempo. Un
radio céncavo mayor se asocia con una mayor resistencia a la deformacién, y
consecuentemente, con una cérnea mas rigida. Por tanto, cuanto menor sea el IntRad,

mayor seria la resistencia y rigidez de la cérnea.

ARTh. Describe el perfil de grosor corneal en la direccion temporal-nasal y se calcula
como el cociente entre el grosor corneal mas delgado y el indice de progresion
paquimétrica (Vinciguerra et al., 2016). Habra que prestar especial consideracion a este
pardmetro dado que originalmente fue disefiado para detectar cérneas con perfiles de
grosor queratoconicos, con un aumento del grosor anémalo del centro hacia la periferia.
En ortoqueratologia para miopia, se produce un adelgazamiento central de la cérnea y
un engrosamiento medio periférico (Coon, 1984; Swarbrick et al., 1998), por lo que se
puede prever que este pardmetro disminuird consecuentemente con el efecto

ortoqueratolégico.

SP-Al. Informa de la rigidez de la cérnea en relacién a la fuerza. Se calcula como el
cociente de la presién de aire en la superficie corneal menos la bIOP, entre la amplitud
de deflexién en Al (DA) (Roberts et al., 2017). Cuanto mayor es el SP-A1 mayor es la

rigidez corneal.
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o CBI Indice que servirfa para discriminar cérneas normales de cérneas afectadas con
queratocono, o con riesgo de sufrirlo (Vinciguerra et al., 2016). El CBI puede adquirir un
valor de 0 a 1, siendo mayor el riesgo de sufrir queratocono cuanto mayor sea este valor.
Vinciguerra y colaboradores (2016) demostraron que un valor de corte de 0,5 en este
parametro era capaz de identificar el 98,2% de los casos de queratoconos entre corneas

normales con una especificidad de un 100%.

TBI. Este indice integra datos del tomografo Pentacam® y del Corvis ST® mediante
algoritmos de inteligencia artificial para optimizar la deteccion de cérneas ectasicas
(Ambrosio RJr, 2017). Al igual que el CBI, puede adoptar un valor de 0 a 1, siendo mayor
el riesgo de sufrir queratocono cuanto mayor sea este valor. Ferreira-Mendes y
colaboradores (2019) encontraron que un punto de corte de 0,335 en el TBI proporcionaba
una sensibilidad de un 94,4% y una especificidad de un 94,9% en la deteccién de cérneas

ectdsicas entre una poblacién normal.

En la Tabla 36 se muestran los valores de los mismos pardmetros que se han evaluado en

el presente estudio en una poblacién normal (Ambroésio et al., 2017) y en pacientes que iban a ser

sometidos a una cirugia refractiva (Lee et al., 2017) o a ser intervenidos de cataratas (Hirasawa et

al., 2018). No hemos encontrado més estudios publicados con datos de normalidad de estos

pardmetros. Hemos afiadido para una mejor comparacién visual una cuarta columna con los

resultados obtenidos de los pacientes de nuestro trabajo en la situacién basal, donde puede

observarse que salvo para el CBI, que es anormalmente alto, los valores son similares a los

publicados previamente.

Valores de Ambrosio et al. (2017) Lee et al. Hirasawa et al. Nuestros
normalidad ' (2017) (2018) resultados
DARatio_2mm 4,30 +£0,50 427 +0,35 442 +0,33 457 +0,48
IntRad (mm?) - 8,20 + 0,90 8,52 + 0,86 8,40 + 1,04
ARTh (micras) - 459 1+ 101 552,5 + 160,0 538,72 £ 90,14
SP-A1 (mm 106,30 £ 17,65 947 17,0 984+225 | 10198+ 1546
Hg/mm)
0,311
Bl + - + ’
c 0,06 +£0,14 0,15+ 0,29 (0,146/0,613)
0,053
TBI + - - '
007£0.10 (0,014/0,276)

Tabla 36. Valores de normalidad (promedio y desviacion estandar) para diferentes parametros de Corvis
ST® seguin algunos estudios: Ambrosio et al. (2017) con pacientes sanos, Lee et al. (2017) pacientes que se
iban a someter a cirugia refractiva, Hirasawa et al. (2018) en pacientes que se iban a someter a una
cirugia de cataratas, y nuestros resultados
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Antes de analizar como evolucionaron los valores de los diferentes parametros
biomecénicos a lo largo del tiempo tras iniciar el tratamiento ortoqueratoldgico, decidimos
realizar un estudio de correlaciones entre los 6 parametros que se iban a estudiar (Tabla 15). Se
encontré que todos ellos estaban entre moderada y altamente correlacionados, con p valores
estadisticamente significativos. El TBI fue el que mostr6 unas correlaciones mas bajas, muy
posiblemente porque incorpora informacién del sistema Pentacam®, informacién que el resto de

pardmetros no contempla.

Repetimos dicho estudio con los valores tras tres meses del uso de las lentes de
ortoqueratologia. Quizas, si el moldeo corneal generado por las lentes hubiese afectado alguna o
varias propiedades, o caracteristicas biomecanicas de la cérnea, se habria debilitado la correlacién
entre uno o varios parametros y el resto. En la Tabla 16 se muestran estos resultados, en los que
todas las correlaciones son més potentes a los tres meses incluso que en la situacién basal, excepto
para la pareja SP-A1y TBI, cuya r de Pearson se redujo de -0,531 p<0,001 en la situacion basal, a
-0,330 p=0,033 a los tres meses. El hecho de que, salvo para esa pareja, se mantuvieran las altas
correlaciones entre el resto de pardmetros, indicaria que bien las propiedades biomecénicas de la
cérnea no se alteran significativamente tras realizar ortoqueratologia, o bien que todos los
pardmetros varian equitativa y/o proporcionalmente. El andlisis pormenorizado que vamos a

realizar sobre cada uno de ellos ofrecera mas informacién sobre este aspecto (Tabla 17).

‘los parametros de Corvis ST® mostraron una alta correlacion entre
ellos en la situacion basal y a los 3 meses”

En cuanto al DARatio_2mm, aunque se encontré una disminucién estadisticamente
significativa tras la primera noche de uso respecto la situacién basal de -0,09 £ 0,22 p=0,007, que
se podria interpretar como un aumento de la rigidez corneal, recuper6 los valores de normalidad

tras tres meses de uso de las lentes (cambio 3MM-1NM +0,09 (-0,02/0,26) p=0,029).

El IntRad mostré un aumento estadisticamente significativo a partir de la semana de uso
(0,22 (0,01/0,44) mm? p=0,018), que siguié aumentando hasta el control trimestral. La diferencia
a los tres meses respecto la situacién basal fue de 0,57 £ 0,81 mm? p<0,001. Si consideramos que
el valor medio de IntRad para toda la muestra antes de iniciar el uso de las lentes fue de 8,40 =
1,04 mm?, la variacién trimestral supuso un incremento de un 6,8%. Un aumento de este

pardmetro significaria tedricamente una disminucién de la rigidez de la cérnea.
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El parametro ARTh se redujo de una forma estadisticamente significativa desde el inicio
de uso de las lentes hasta el control semanal. Tras la primera noche se observé una disminucién
de su valor en -75,91 (-124,50/-40,29) micras, un 14,1% respecto al valor basal, y volvié a mostrar
un descenso de -50,94 + 60,99 micras (9,5% respecto al valor basal) en el control semanal. No se
encontraron cambios estadisticamente significativos en el control trimestral respecto el semanal.
Asi pues, tras 3 meses de uso de lentes de ortoqueratologia, el pardmetro ARTh mostré una
disminucién estadisticamente significativa de -145,26 (-178,84/-83,09) micras, que supone un
27,0% del valor basal de este indice, pero podriamos considerar que la mayor parte de los cambios
se sufrieron durante la primera semana, al igual que observdbamos con algunos parametros

topograficos.

El indice SP-A1 no mostré cambios que fuesen estadisticamente significativos en los
controles matutinos respecto la situacién basal. No obstante, en la Figura 38, se observa una tipica
forma de sierra con oscilaciones mafiana/tarde que serd discutida cuando se evalten las

variaciones diurnas.

En nuestro estudio, encontramos un valor medio de valores basales de CBI de 0,311
(0,146/0,613), valor méas alto de lo que cabria esperar si lo comparamos con otros estudios
(Ambrosio et al., 2017; Hirasawa et al., 2018). En cuanto a su evolucién, detectamos un aumento
significativo del CBI tras la primera noche de uso (0,082 £ 0,138), y de nuevo este indice aumenté
tras la primera semana (0,093 + 0,128). Atendiendo a los datos del control trimestral vs. el control
semanal, en la Figura 39 se puede apreciar un nuevo incremento del CBI, pero este aumento no
fue estadisticamente significativo. Al cabo de tres meses, el CBI aumenté su valor de una forma
estadisticamente significativa en 0,210 + 0,197, aunque la mayor parte del cambio se produjo
durante la primera semana. Hirasawa y colaboradores (2018) también encontraron en 14 ojos
operados de cataratas (el 35,9% de su muestra) unos valores de CBI por encima de 0,5, sugiriendo
prudencia a la hora de evaluar el CBI, pues en estos casos de su estudio no se correlacionaron con
la existencia de queratoconos reales. Nosotros también abogamos por la prudencia en altos

valores de CBI tras realizar ortoqueratologia.

El TBI se calcula a partir de datos biomecanicos y topogréficos e inferencias basadas en
inteligencia artificial. Desconocemos si en esas inferencias se han considerado datos de pacientes
usuarios de lentes de ortoqueratologia, pero podemos hipotetizar que no, en base a la falta de
estudios publicados a dia de hoy, en los que se haya valorado la relaciéon Corvis ST® -
ortoqueratologia. En nuestro trabajo, se encontré un aumento estadisticamente significativo tras
el control semanal respecto a la situacién basal de +0,151 + 0,216, y al cabo de tres meses habia

aumentado de forma significativa respecto al inicio en +0,122 + 0,207.
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Dado que no hay estudios previos con pacientes de ortoqueratologia, compararemos los
resultados biomecanicos obtenidos en el presente trabajo con estudios realizados en pacientes

sometidos a cirugias refractivas, donde la investigacién con Corvis ST® ha sido mas prolifica.

‘IntRad, CBI 'y TBI aumentaron a lo largo del tiempo;

ARTh se redujo; DARatio y SP-A1 se mantuvieron constantes”

Lee y colaboradores (2017) compararon la variacién de los pardmetros biomecanicos del
Vinciguerra Screening Report en pacientes operados mediante PRK y LASIK asistido con laser de
femtosegundo (FS-LASIK). El DARatio_2mm aumenté un 19% tras PRK, y un 29% tras el FS-
LASIK, mostrando un claro debilitamiento de la rigidez corneal. Se justifica una menor afectaciéon
tras la PRK que tras FS-LASIK porque en la PRK no hay un flap estromal que debilite el entramado
de fibras de coldgeno estromales. El IntRad aument6é un 23% tras la PRK y un 32% tras el FS-
LASIK. E1 ARTh disminuy6 un 62% tras PRK y un 58% tras FS-LASIK. E1 SP-A1 se redujo en un
31% tras PRK y un 32% tras FS-LASIK. Abd El-Fattah y colegas (2020) compararon LASIK con F-
SMILE. El DARatio_2mm incremento¢ significativamente tras ambos tipos de cirugias, pero no
present6 diferencias entre ellas. El ARTh disminuyé por igual en ambos grupos. El SP-Al
disminuy6é maés tras F-SMILE que tras LASIK. El CBI aumenté significativamente tras LASIK,
pero el aumento mostrado tras F-SMILE no fue estadisticamente significativo. Siguiendo con
estudios comparativos en cirugias refractivas, Liu y colaboradores (2021) estudiaron la variacién
de algunos pardmetros biomecénicos en altos miopes tras una cirugia refractiva en 30 ojos con
FS-LASIK vs. 30 ojos tras un LASEK. Encontraron que el DAratio_2mm, el IntRad y el SP-Al
fueron significativamente menores tras el LASEK que tras el FS-LASIK. No encontraron
diferencias significativas en el ARTh entre ambas técnicas, aunque si que hallaron una correlacién
significativa entre el ARTh postoperatorio y el grosor corneal central tras la cirugia y el grado de

correccién de miopia.

Tras tres meses de una cirugia de cataratas, Hirasawa y colaboradores (2018) encontraron
que el DARatio_2mm aument6 de 4,42 + 0,33 a 4,52 + 0,34, al igual que el IntRad, que paso¢ de 8,52
+ 0,86 a 8,88 £ 0,85, lo que supone un incremento de un 4,3%, un valor inferior a nuestros
resultados. El ARTh disminuy6 de 552,5 + 160,0 a 524,1 + 125,5 micras, y el SP-A1 también mostré
un descenso de 98,4 + 22,5 a 90,0 + 18,3 mm Hg/mm. El CBI se mantuvo mdas o menos constante,
con un valor de 0,15 % 0,29 antes de la cirugia y un 0,15 * 0,23 tras tres meses de la intervencién

de cataratas.
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De todos estos estudios se puede concluir que dependiendo del tipo de cirugia refractiva
los parametros aumentan o disminuyen en diferente grado, pero que siempre muestran una
variacién hacia el debilitamiento de la rigidez corneal, incluso en cirugia de cataratas, generando
un incremento de los valores de DARatio e IntRad, y una disminucién del ARTh y el SP-A1. El

CBI también aumento cuando fue estudiado.

Otro tipo de intervenciones son aquellas que tienen como objetivo reforzar la rigidez
corneal, como por el ejemplo el cross-linking en pacientes afectos de queratoconos primarios o
ectasias secundarias a cirugias refractivas (McQuaid et al., 2013). En este sentido, Jabbarvand y
colaboradores (2020) analizaron la biomecanica corneal en 67 cérneas con queratocono tras 6
meses de haberles realizado un cross-linking previa eliminacién del epitelio (Epithelium-off CXL).
El DARatio y el IntRad disminuyeron y el SP-Al aument6. En un estudio similar, pero
longitudinal de 4 afios tras cirugia de cross-linking en 18 pacientes con queratocono (Sedaghat et
al., 2018), los autores encontraron una disminucién en el IntRad, compatible con un aumento de
la rigidez corneal, pero los pardmetros DARatio, SP-A1, ARTh y CBI no mostraron cambios

significativos.

Regresando de nuevo a nuestros resultados y para tener una visién concluyente de la
direccién que han mostrado los cambios de los pardmetros biomecanicos y su posible afectaciéon
a la rigidez corneal tras el uso de lentes de ortoqueratologia durante tres meses, vemos que el
IntRad, el CBl y el TBI aumentaron y que el ARTh disminuyd, cambios que sugieren una pérdida

de rigidez corneal. Por otro lado, el DARatio y el SP-A1 permanecieron estables.

Estos resultados son 16gicos, y hasta cierto punto esperados, si se considera que el espesor
corneal es un pardmetro importante cuando se estudian las propiedades biomecanicas de la
cornea. Es conocido que la ortoqueratologia genera variaciones en la paquimetria central y en la
media periferia corneal, reportando la mayoria de estudios cuando su objetivo es tratar la miopia,
un adelgazamiento del grosor corneal central y un engrosamiento medio periférico a unos 6
milimetros, area coincidente con el final de la zona 6ptica de una lente estandar de
ortoqueratologia (Swarbrick et al., 1998; Nichols et al., 2000; Haque et al., 2004). El sistema Corvis
ST® analiza una superficie corneal central de 8 mm de diametro, por lo que no cabe duda de que
el cambio en el perfil paquimétrico influenciard en el calculo de los distintos pardmetros y en
especial, en el de ARTh. Es oportuno recordar que el pardmetro ARTh se calcula como el cociente
entre el grosor corneal mas delgado y el indice de progresiéon paquimétrica. Por tanto, si se
adelgaza la zona central corneal y se engrosa la medio periferia, adquiriendo la cérnea un perfil
paquimétrico similar a la de un queratocono, es normal que este indice aumente disparando las

alarmas de pérdida de rigidez/estabilidad corneal, pues este indice se cre6 para la deteccién
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temprana de ectasias corneales (Vinciguerra et al., 2016).

Y esto nos lleva a la pregunta de si el ARTh afecta al resto de pardmetros. Asi es por

B
ejemplo para el CBI, que se calcula a partir de la férmula CBI = ;7 donde p = B1 * A1Vel + B2
* ARTh + B3 * SP-A1 + B4 * DARatiolmm + B5 * DARatio2mm + B6 * SD - Deflection_Amplitude

+ B7, siendo de B1 a B7 constantes, en concreto B2= -0,027. Al disminuir el valor de ARTh,
matematicamente aumenta el CBI, aspecto que concuerda con nuestros resultados. Esto no exime
que otros pardmetros usados para el calculo del CBI puedan, de forma simultdnea, afectar

positiva o negativamente en su resultado final.

‘los cambios hallados tras ortoqueratologia en la biomecanica corneal
estarian mas relacionados con el cambio paquimétrico que con una
afectacion a la rigidez corneal”

Hemos comprobado que los otros dos pardmetros que también informan sobre la
afectacion a la rigidez corneal, el DARatio y el SP-A1, permanecen constantes tras tres meses de
uso de las lentes de ortoqueratologia. Todo ello nos hace pensar que las variaciones en el ARTh,
CBI y muy posiblemente en el TBI, responden a un cambio del grosor paquimétrico en los 8§ mm
centrales de la cérnea y no tanto a un cambio real en la rigidez corneal. Que los pardmetros
DARatio y SP-A1 permanezcan estables tras tres meses de uso de las lentes refuerza esta idea. No
obstante, incluso sospechando que el adelgazamiento corneal pudiera estar debilitando la zona
central de la cérnea, el hecho constatado de que la paquimetria se recupera tras abandonar las
lentes de ortoqueratologia (Haque et al, 2004) conllevaria asociado, consecuente y
presumiblemente, la recuperacién de los valores basales de ARTh y con ello la del resto de
parametros que de él dependen. Con el sistema ORA si que se ha comprobado la recuperaciéon
de los valores basales de CH y CRF incluso sin abandonar el tratamiento ortoqueratolégico (Mao
et al., 2010), pero habrd que confirmar si ocurre lo mismo con los parametros Corvis ST® en

futuros estudios clinicos.

En el estudio de la variacién diurna de cada parametro, encontramos que el DARatio
mostré un incremento estadisticamente significativo de la tarde a la mafiana en los tres momentos
estudiados. Ademéds, esa variaciéon fue practicamente constante en el tiempo: 0,14 + 0,21 tras la
primera noche, 0,11 + 0,17 tras una semana y de 0,14 + 0,22 tras tres meses. Este incremento
significaria una disminucién de la rigidez corneal a lo largo del dia, o una mayor rigidez por la

mafiana tras retirar las lentes.

125



UNIVERSITAT POLITECNICA DE CATALUNYA
BARCELONATECH

Caracterizacion de la Regresion Diurna con Ortoqueratologia @ Facultat d'Optica i Optometria de Terrassa

El parametro IntRad también mostré un incremento estadisticamente significativo de la

mafana a la tarde en los tres controles: 0,24 + 0,44 mm?tras una noche, 0,22 + 0,44 mm? a la semana

y 0,26 £ 0,37 mm? a los tres meses. De nuevo valores muy similares en los tres momentos, e
indicadores de un debilitamiento de la rigidez corneal de la mafiana a la tarde constante a lo largo

del tratamiento ortoqueratolégico.

La misma tendencia mostré el ARTh, con un incremento significativo de 19,35 (1,65/46,00)
micras tras la primera noche, de 15,09 + 29,52 micras a la semana y de 16,44 + 26,53 micras tras 3
meses. Este aumento diurno es compatible con una cierta recuperaciéon del perfil de grosor
corneal a lo largo del dia, bien por un incremento de la paquimetria central, bien por una

disminucién de la paquimetria medio periférica o una combinacién de ambos.

En el pardmetro SP-Al se encontré una disminucién diurna de 3,27 £ 9,97 mm Hg/mm
tras una noche, de 4,32 + 7,656 mm Hg/mm tras una semana y de 5,34 £ 7,34 mm Hg/mm a los
tres meses, todos ellos estadisticamente significativos. Todos los valores matutinos fueron muy
estables a lo largo del tiempo, y en todos los controles se detecté una leve disminucién, de nuevo

sefialando una pérdida a lo largo de la jornada de la rigidez corneal.

En cuanto al indice CBI, no hubo variaciones estadisticamente significativas entre la
mafiana y la tarde en ningtn control, y el TBI tinicamente mostré un leve aumento de 0,010

(-0,108 / 0,018) que fue estadisticamente significativo tras la primera noche de uso de las lentes.

‘tras la orto-k, por la mafiana, las corneas presentan el mayor grado
de rigidez que va disminuyendo a lo largo del dia”

Estos resultados indican que a medida que progresa el dia, las cérneas de los pacientes que
realizan ortoqueratologia pierden rigidez. Shen y colaboradores (2008) no encontraron
variaciones en los parametros biomecénicos reportados con el ORA a lo largo del dia en 20 ojos
sanos asiaticos. Oncel y colaboradores (2009) tampoco observaron variaciones diurnas en el CRF
y CH en 62 cérneas normales. Ali y colaboradores (2014) realizaron medidas con Corvis ST® en
diferentes horas a lo largo del dia, y en diferentes dias a las mismas horas, encontrando una buena
repetibilidad en algunos parametros (presion intraocular, paquimetria central, tiempo del primer
aplanamiento) y mas pobre en otros (amplitud de defleccion y tiempo en el que se alcanza la

maéxima concavidad entre otros).

126



UNIVERSITAT POLITECNICA DE CATALUNYA
BARCELONATECH

Caracterizacion de la Regresion Diurna con Ortoqueratologia @ Facultat d'Optica i Optometria de Terrassa

Considerando pues esta estabilidad en los pardmetros biomecanicos a lo largo del dia,
tanto con ORA® como con Corvis ST®, no podriamos justificar la pérdida de rigidez diurna
encontrada en nuestro estudio por fluctuaciones fisiolégicas normales y, por tanto, atendiendo al
caracter temporal de la ortoqueratologia, nos inclinamos a sugerir que las lentes de
ortoqueratologia reforzarian la rigidez corneal durante el porte nocturno, y que luego ésta se irfa
debilitando a lo largo de la jornada tras retirar las lentes. No obstante, hay que tomar con cautela
estas hipotesis, ya que, aunque Shen y colaboradores (2008) encontraron que los parametros
biomecéanicos CRF y CH no estaban influenciados por la fluctuacién fisiolégica diaria de la
presién intraocular, quizas los parametros generados por Corvis ST® si tengan una gran
dependencia de la PIO, incluso mas que de la paquimetria, como apuntan algunos estudios

(Valbon et al., 2014; Clement et al., 2016).

El sistema Corvis ST® se est4 utilizando en préactica clinica para detectar antes de una
cirugia refractiva de superficie corneal, cérneas con queratoconos frustros o que estén
biomecénicamente debilitadas y que puedan desencadenar una ectasia iatrogénica tras la
intervencion (Vinciguerra, 2016). En este estudio quisimos explorar la posibilidad de que algtn
parametro ofrecido por Corvis ST® fuese predictivo de una mejor o peor respuesta corneal al
tratamiento ortoqueratolégico. Consideramos una mejor respuesta como el hecho de una mayor

reduccién refractiva o un mayor aplanamiento de los radios corneales frontales.

En el andlisis bivariado entre todos los parametros de Corvis ST® y las diferencias de
equivalentes esféricos entre los tres momentos post-orto-k (una noche, una semana y tres meses)
menos la situacién inicial, no se encontré ninguna correlacién que fuese estadisticamente
significativa. Los mismos resultados se obtuvieron en el estudio con la variacion de los
pardmetros topograficos entre los diferentes controles y la situacién basal, no encontrando

ninguna correlacién que fuese minimamente moderada.

Algunos estudios encontraron, en cérneas no tratadas con ortoqueratologia, que los
pardmetros de Corvis ST® mostraban una correlacion significativa con los radios de curvatura
corneales y que, por tanto, el grado de curvatura corneal influye en los resultados del estudio
biomecanico (Lanza et al., 2014; Nemeh et al., 2017). En nuestro estudio los radios
queratométricos frontales se aplanaron en la primera noche de uso de lentes de ortoqueratologia
en un 50% de media respecto la situacién basal y no se encontré ninguna correlacién entre esos

cambios y los pardmetros basales de Corvis ST®.

Tampoco se encontraron correlaciones estadisticamente significativas relevantes cuando

se estudi¢ la relacién entre los pardmetros de Corvis ST® basales y la variacién diurna en términos
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de equivalente esférico o de parametros topograficos.

Esta falta de correlaciones sugiere que los pardmetros de Corvis ST® que hemos estudiado
en este trabajo, obtenidos antes de un tratamiento ortoqueratolégico, no son predictivos ni de la
mayor o menor respuesta corneal tras dormir con las lentes, ni del grado de regresién diurna

refractiva y topografica a lo largo del tiempo.

‘los parametros basales de biomecanica corneal con Corvis ST® no
serian predictivos del éxito ortoqueratologico ni de la regresion diurna”

Una cuestién que no es baladi en el estudio de la biomecanica corneal en el &mbito de la
ortoqueratologia, es que el uso nocturno de las lentes de orto-k provoca un cambio paquimétrico
que cursa con un adelgazamiento en la zona central corneal, que seria en esencia epitelial
(Mohidin et al., 2020; Nichols et al., 2000), o que bien estaria combinado con un engrosamiento
medio periférico estromal (Alharbi, Swarbrick, 2003; Chen et al., 2017; Kim et al., 2018). Elsheikh
y colaboradores (2007) valoraron la rigidez de cérneas de donante en dos condiciones, con epitelio
y sin epitelio. Sus resultados indicaron que la rigidez del epitelio es considerablemente menor
que la del estroma, el cual supone un 90% de todo el grosor corneal (Meek et al., 2015) y sugieren
que, por tanto, la implicacion del epitelio debiera ser ignorada en estudios de simulaciéon de
biomecénica corneal. Es importante considerar este aspecto, dado que el Corvis ST® informa
respecto la biomecanica de toda la cérnea en conjunto. Seria muy interesante en este sentido y
pensando en la aplicabilidad en el campo de la ortoqueratologia, poder evaluar de alguna forma,
unicamente la rigidez del epitelio corneal in-vivo, independientemente del resto de capas
corneales, para valorar si el estudio de la biomecéanica del epitelio corneal aporta mas robustez en

la prediccién del efecto ortoqueratolégico.

5.5 Paquimetria

El estudio del grosor de la cérnea ha sido ampliamente tratado en el ambito de la
ortoqueratologia, tanto para ver el efecto del uso de las lentes en dicho pardmetro, como para
intentar predecir el éxito de la ortoqueratologia en funcién de una mayor o menor paquimetria

de partida.

En nuestro estudio hemos trabajado con tres pardmetros relacionados con el espesor

corneal: la paquimetria central ofrecida por dos instrumentos, el sistema Corvis ST® y el sistema

128



UNIVERSITAT POLITECNICA DE CATALUNYA
BARCELONATECH

Caracterizacion de la Regresion Diurna con Ortoqueratologia @ Facultat d'Optica i Optometria de Terrassa

Pentacam®, y con la paquimetria en el punto mas delgado de la cérnea, también proporcionada
por el tomégrafo Pentacam®.

Tras la primera noche de uso de las lentes, se detecté una ligerisima disminucién en los
valores de los tres parametros (-2,3 £ 13,3 pm, -1,0 (-7,7/5,0) pm y -0,7 (-7,3/5,7) pm), paquimetria
central con Corvis ST®, paquimetria central con Pentacam® y paquimetria minima con Pentacam®
respectivamente, valores que en ningun caso fueron estadisticamente significativos (Tabla 21).
En cambio, tras una semana de porte, si se encontré6 una disminucién estadisticamente
significativa respecto la situacién basal en los tres parametros, -7,00 (-12,0/0,5) pm en la
paquimetria central con Corvis ST®, -3,3 (-12,9/1,7) pm en la paquimetria central con Pentacam®
y -4,5 (-14,6/1,3) pm en la paquimetria minima con Pentacam®. No fueron significativos los
cambios entre el control semanal y el trimestral, sugiriendo estos resultados que el
adelgazamiento en el grosor corneal central se produce entre la primera y la séptima noche de

uso de las lentes.

‘el centro de la cornea se adelgazo tras dormir con las lentes de
ortoqueratologia”

Aunque los cambios parecen ser sutiles, hay que considerar que, en no usuarios de
ortoqueratologia, al despertar se encontraria un edema fisiol6gico normal estimado en un 4%
(Mertz, 1980). Si consideramos un grosor corneal medio en una cérnea normal de 550 pm
(Herndon et al., 1997; Liu et al., 1999; Liu et al., 2001), este 4% representaria un incremento del
grosor corneal en unas 22 micras. Nuestros resultados arrojan valores de adelgazamiento corneal
central entre -7,0 micras (Corvis ST®) y -3,3 micras (Pentacam®) de media al despertar tras una
semana de porte, hecho que significaria que el uso de las lentes de ortoqueratologia inhibirfa el
edema corneal fisiolégico central y no solo eso, sino que ademas adelgazaria la cérnea en una
cantidad mayor al edema que se hubiese generado. Alharbi y Swarbrick (2005) también
observaron que durmiendo con lentes de ortoqueratologia se inhibia el edema corneal central.
Usaron un paquimetro éptico para medir el grosor corneal tras dormir 1, 4, 10 y 30 noches con
lentes de ortoqueratologia fabricadas en material Boston XO con un Dk/t de 46%10-9 (cm x mL
02) / (s x mL x mm Hg). En su estudio, Alharbi y Swarbrick, encontraron que tras la primera
noche la cérnea central sufria un engrosamiento medio de +6,6 + 2,9 pm (+1,2% £ 0,6% p < 0,01).
Al cabo de 10 y 30 dias, el edema corneal central medio respecto la situacion basal fue de +2,5 +
3,7 pm (+0,5% + 0,7%) y =0,3 £ 2,1 pm (—0,1% * 0,4%), respectivamente, aunque estos hallazgos

no fueron estadisticamente significativos.
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Otro estudio en el que se presta atenciéon al Dk/t del material de las lentes de
ortoqueratologia es el de Wang y colaboradores (2003), quienes hallaron mediante tomografia de
coherencia 6ptica un edema corneal central inducido de un 4,9% * 2,0%, siendo justificado por
los autores por haber usado un material con un Dk/t de 67x10° (cm x mL O2) / (s x mL x mm
Hg), por debajo del criterio de Holden-Mertz, que recomiendan un Dk/t de 87 unidades en porte

nocturno para no incrementar el edema fisiolégico (Holden, Mertz, 1984).

Soni y colaboradores (2003) valoraron a 8 sujetos (ambos ojos) adaptados con lentes de
orto-k nocturna Contex OK (Dk: 81 x 101 at 35°C (cm? x mL O2)/(s x mL x mm Hg)). A los 3
meses y a primera hora de la mafiana encontraron un incremento del grosor corneal central de
un 3% medido con el tomégrafo Orbscan®, pero en cambio el grosor epitelial central, medido con
un microscopio confocal se vio reducido aproximadamente en 19 pm (32,5%). Ambos pardmetros
adquirian valores similares a los basales tras 4 horas de retirar las lentes. Haque y colaboradores
(2004) también observaron un engrosamiento corneal central tras la primera noche de un 4,9% en
23 pacientes que durmieron con lentes de ortoqueratologia CRT® con un Dk/t de 67x10° (cm x
mL O2) / (s x mL x mm Hg). Sin embargo, estos autores reportan un adelgazamiento epitelial
central de un 7,3%. En nuestro estudio no se ha diferenciado entre variaciones epiteliales y
estromales, se ha considerado el grosor corneal total y, por tanto, no podemos comparar

resultados de variaciones del grosor epitelial.

Otros estudios han encontrado resultados en el sentido opuesto, detectando un
adelgazamiento corneal tras el uso de las lentes de ortoqueratologia. Coon (1984) encontré que
los usuarios de ortoqueratologia mostraban una tendencia a disminuir el grosor corneal central y
un aumento del grosor corneal periférico con el tiempo de uso de las lentes. Swarbrick y
colaboradores (1998) observaron mediante un micropaquimetro Holden-Payor modificado, un
cierto adelgazamiento corneal central tras dormir 1, 7, 14 y 28 noches con lentes con un Dk de 88
(cm?x mL O2)/(s x mL x mm Hg), pero este cambio no fue estadisticamente significativo en
ningin momento. Nichols y colaboradores (2000) hallaron en usuarios de lentes con el mismo
material y usando el tomégrafo Orbscan®, una reduccién de -12 + 11 micras en el grosor corneal

tras 60 dias de porte de lentes de ortoqueratologia.

En nuestro estudio los pacientes durmieron con lentes de ortoqueratologia de material
BOSTON XO2, cuyo Dk/t es de 94 x 10 (cm x mL O2) / (s x mL x mm Hg) (Boston Guide
Matherials), significativamente mas alto que el de los materiales usados en los estudios recién
citados, lo que puede justificar que no hallasemos engrosamiento corneal tras el porte nocturno

de las lentes.
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Resultados en el mismo sentido encontramos en el estudio piloto realizado sobre la
afectacion de la siesta en usuarios de lentes de ortoqueratologia, donde se evalu6 la variacién del
grosor paquimétrico en usuarios de ortoqueratologia tras realizar una siesta de 30’ con lentes o
sin lentes de ortoqueratologifa. Cuando la siesta fue con lentes la cérnea se engrosé menos que
cuando la siesta fue sin lentes (1,7% + 1,3% vs. 2,3% + 3,1%). De nuevo, el uso de la lente
disminuy¢ el engrosamiento corneal durante el suefio, aun en este estudio, siendo solo de 30

minutos.

Creemos oportuno comentar que algunos trabajos informan del valor del Dk del material
de las lentes de ortoqueratologia usadas, o sea la permeabilidad al oxigeno, mientras que otros
dan el valor del Dk/t, que es la transmisibilidad al oxigeno. Ambos valores no son directamente
comparables, ya que mientras que la permeabilidad es una propiedad del material y no considera
el disefio de la lente, el Dk/t esta afectado por el grosor de la lente. De esta forma, dos lentes del
mismo material tendran el mismo Dk, pero si sus grosores no son iguales, sus respectivos Dk/t

seran diferentes (Fat, Helen, 1971; Fatt, Lin, 1976).

Otra fuente de discrepancia entre estudios es que algunos evaluaron a los usuarios justo al
abrir los ojos (aquellos que encontraron un engrosamiento corneal), mientras que otros lo hicieron
(incluido el nuestro) tras una o dos horas después de haberlos abierto, y en ese tiempo la cérnea

puede sufrir variaciones relevantes (Mandell, Fatt, 1965; Mertz, 1980).

En nuestro estudio, y en todos los momentos valorados: tras una noche, tras una semana y
tras tres meses del uso de las lentes, hemos encontrado que la cérnea tiende a adelgazarse a lo
largo del dia (Tabla 22), con unos valores que oscilan entre las -3,8 (-8,1/0,5) pm y las -6,3 £ 11,4
pm, siendo estas cantidades, las variaciones paquimétricas centrales medidas con CORVIS ST®
tras una noche, y tras tres meses respectivamente. En cérneas normales de no usuarios de lentes
de ortoqueratologia, también se ha encontrado que la cérnea es mas gruesa al despertar y se va
adelgazando a lo largo del dia (Peterson, 1968; Kiely et al.,, 1982). Girdldez-Fernandez y
colaboradores (2008) hallaron que la variacién media diurna en el espesor corneal fue de 14
micras (1,95%), con valores individuales que se movian en un rango de 9 a 22 micras, encontrando
el valor minimo a las 10 horas de la apertura del ojo. Nuestros resultados indican una menor
variacioén a lo largo de 8 horas, que podria justificarse no tanto por esas dos horas de diferencia,
sino porque nuestros pacientes parecian haber sufrido una inhibicién del edema corneal central
al haber usado lentes de ortoqueratologia y, por tanto, sus cérneas al despertar no presentaban

tanta hinchazén como en los no usuarios de lentes de orto-k.

‘el area corneal central siguio adelgazandose a lo largo del dia”
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Recordemos que tras la primera noche de uso no encontramos cambios estadisticamente
significativos en la paquimetria central, pero si tras una semana y tras tres meses: concretamente
encontramos un adelgazamiento corneal central al despertar respecto la situacién basal (tanto con
Corvis ST® como con Pentacam®). En el estudio de la variacién diurna, volvemos a detectar un
adelgazamiento corneal central a lo largo del dia, que por légica no se podria justificar por la
recuperacion del edema fisiolégico normal, porque no se produjo. Quizds este leve, pero
estadisticamente significativo adelgazamiento central sea efecto de las lentes de ortoqueratologia
aun cuando fueron retiradas de los ojos cuando el paciente se despertd, de forma similar al efecto
creep en la topografia descrito por Mountford (1998), en el que algunas cérneas seguian
aplanandose a lo largo del dia sin el efecto presencial de las lentes. El hecho de que estos
resultados se hayan encontrado de forma similar con dos instrumentos diferentes, les otorga
credibilidad, pero seria muy interesante replicar dichas mediciones con otros sistemas, como una
tomografia de coherencia 6ptica, para ademas de esta forma, poder dilucidar en qué capa corneal
se producen los cambios y poder encontrar una justificacién a este llamativo comportamiento

corneal.

Uno de los objetivos de esta tesis era valorar si habia algtin parametro basal que pudiese
predecir el éxito del tratamiento ortoqueratolégico. En el estudio de correlaciones entre la
paquimetria basal (con ambos instrumentos) y los cambios refractivos y topograficos generados
a lo largo del tiempo por el uso de las lentes de ortoqueratologia, no se encontré ninguna
correlaciéon que fuese minimamente significativa de cara a su utilidad clinica en un entorno real.
Asi pues, nuestros resultados indican que el valor de la paquimetria central no es relevante para
estimar el efecto de las lentes de ortoqueratologia en un paciente en concreto. Mientras algunos
trabajos tampoco encontraron que la paquimetria basal pudiera predecir el mayor o menor éxito
con las lentes de ortoqueratologia (Coon, 1984; Carkeet et al., 1995), Lui y Edwards (2000) si
encontraron una cierta correlacién estadisticamente significativa entre el grosor corneal central
basal y la miopia corregida (regresion lineal R?=0,53 p<0,01), concluyendo que cuanto mas gruesa
es la cornea, mayor es la miopia que se puede tratar, e hipotetizando sobre razones biomecénicas

que estarian afectadas por el grosor corneal.

‘el valor de la paquimetria central no es predictivo del efecto
ortoqueratologico”

Aprovechando que se midi6é la paquimetria central con dos instrumentos diferentes, el
sistema Corvis ST® y el sistema Pentacam®, procedimos a realizar un estudio de correlacién
(Tabla 24) y concordancia (Figura 44) entre los valores generados por ambos dispositivos en la
situacion basal, por lo que los resultados serfan extrapolables a una poblacién con caracteristicas
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similares a las indicadas en los criterios de inclusiéon de nuestro estudio. Se hallé6 una alta
correlacién entre las paquimetrias centrales (r=0,925 p<0,001), mientras que la concordancia
evaluada mediante un estudio de Bland-Altman (Bland, Altman, 1986) arroj6 un sesgo de la
paquimetria central con Pentacam® respecto la paquimetria central con Corvis ST® de -1,6 pm,
con unos limites de concordancia entre 23,9 pm y -27,1 pm. Estos resultados concuerdan con los
de Yu y colaboradores (2015), quienes también encontraron en 84 pacientes que el grosor corneal
en el apex medido con Pentacam® es mayor que el medido con Corvis ST®, con un valor promedio
de 3,1 pm de diferencia (limites de concordancia entre -15,8 pm y 9,5 pm). Yu y colaboradores
concluyen, y nuestros resultados lo corroborarian dado que las diferencias entre instrumentos
han sido incluso menores, aunque los limites de concordancia fueron algo mayores, que los
resultados de la paquimetria realizada con Pentacam® y Corvis ST® serfan intercambiables. En
sentido opuesto, Wang y colaboradores (2021) han encontrado recientemente que los valores
paquimétricos entre Corvis ST® y Pentacam® no serian intercambiables, ya que en un estudio
realizado en 238 pacientes se encontré una diferencia promedio de 20,16 pm (limites de
concordancia entre 7,13 pm y 33,19 pum), siendo en este caso mayores los valores arrojados por
Corvis ST®. Serdn necesarios mas estudios que confirmen la buena o mala concordancia en la

medida de la paquimetria central en cérneas normales entre ambos instrumentos.

“existe una alta correlacion y una alta concordancia entre los valores
de paquimetria central ofrecidos por Corvis ST® y Pentacam®”

Decidimos repetir el analisis de correlacién y de concordancia entre instrumentos en la
medida de la paquimetria central tras tres meses de uso de lentes de ortoqueratologia, por tanto,
en corneas moldeadas. De nuevo, se obtuvo una muy alta correlacion (r=0,938 p<0,001) y el
analisis de Bland-Altman volvié a arrojar un sesgo negativo de los valores de Pentacam® respecto
los de Corvis ST® de -4,5 pm, algo mayor que en la situacién basal, con unos limites de
concordancia entre 23,5 pm y -32,5 pm. En este caso, la grafica de Bland-Altman muestra una
mejor concentracién de puntos alrededor de la media, con una menor dispersién. No obstante,
haciendo un andlisis detallado de los casos que sobrepasaban las dos desviaciones estandar en la
situacion basal, esos pacientes no llegaron al control de los tres meses, y hay que considerar que
el nimero de individuos en el control trimestral fue menor que en la situacién basal, por lo que

hay que comparar esos datos con cautela.
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5.6 Presion intraocular

En este trabajo se midi6 la presion intraocular de los participantes con dos dispositivos, el
sistema Corvis ST® y con el tonémetro de aire CT-80%, en diferentes momentos a lo largo del
estudio: antes de iniciar las adaptaciones de lentes de ortoqueratologia, y una vez empezaron a
dormir con las lentes, se les valoré por la mafana y por la tarde, tras una noche, tras una semana

y a los tres meses del inicio.

Para evaluar la evolucién de la PIO a lo largo del tiempo y minimizar el efecto de la habitual
variabilidad diurna que sufre el valor de la PIO, se identificé si la medida basal se habia realizado
por la mafiana o por la tarde, para de esta forma, considerar en las comparaciones con las
mediciones en los posteriores controles, tras una noche, un mes y tres meses, las lecturas de PIO

matutinas o vespertinas.

El tonémetro Corvis ST® proporciona dos valores referentes a la PIO. La IOPnct que seria
la medida de la presién intraocular sin considerar los aspectos biomecanicos o paquimétricos de
la cérnea y la bIOP, que si que los tiene en cuenta. Esta IOPnct seria equivalente al valor de PIO
que arroja el tonémetro de aire CT-80®, por lo que ademads de analizar los datos obtenidos con
cada instrumento, hicimos un estudio de correlaciones y de concordancias entre los resultados

que arrojan.

Hallamos unas altas correlaciones entre los valores de PIO del CT-80® y de la IOPnct del
Corvis ST®, tanto en la situacién basal (p=0,825 p<0,001), como en el examen tras tres meses de
uso de las lentes por la mafiana (p=0,809 p<0,001), como a los tres meses por la tarde, aunque en
este caso un valor de correlacion algo menor (p=0,777 p<0,001), pero aun asi alto. Estos resultados
coinciden con los de Lee y colaboradores (2016), quienes usaron un tonémetro CT-80® basdndose
en su fiabilidad y precision, segtin informes previos, para valorar la validez de los datos de

presioén intraocular ofrecidos por Corvis ST®, encontrando una correlaciéon de r=0,79.

Que dos instrumentos ofrezcan datos que estdn muy correlacionados entre ellos no implica
necesariamente que sean concordantes, o dicho de otra forma, que se pueda usar uno u otro
indistintamente para la obtencién de un cierto parametro. Para evaluar este aspecto, realizamos
un estudio de Bland-Altmann entre el CT-80® y el Corvis ST®. Encontramos en la situacién basal,
con una muestra de 75 participantes, un diferencial entre el valor arrojado por el CT-80® y el
Corvis ST®, que fue més positivo con valores mayores de PIO y més negativo con valores menores
de PIO, lo que significa que en el rango alto de la PIO (18-19 mm Hg) el valor que proporciona el
CT-80® es mayor que el del Corvis ST®, y en cambio, en el rango bajo de la PIO (9 -10 mm Hg)
este diferencial se invierte y los datos arrojados por el CT-80® son inferiores a los del Corvis ST®.

Repetimos el mismo estudio con los valores de la PIO a los 3 meses, obteniendo el mismo
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resultado, a pesar de que la muestra en este momento fue menor (n=49). En las Figuras 52 y 53
puede observarse que las lineas de tendencia tienen similares pendientes en ambos momentos
(basal y 3 meses). Ademas, si nos fijamos en los extremos de ambas graficas, se puede observar
que hay casos que superan el limite de las dos desviaciones estandar, o sea, que estarfan por
debajo del 95% de concordancia. De este andlisis puede deducirse que, en valores extremos de
presion intraocular, ya sean altos o bajos, los resultados obtenidos con el tonémetro CT-80° y el
Corvis ST® no son intercambiables entre si, a pesar de la alta correlacién que existe entre ambos

dispositivos.

“existe una alta correlacion, pero una baja concordancia, entre los
valores extremos de PIO ofrecidos por Corvis ST® y CT-80°”

En el estudio de la variacién temporal encontramos que el valor de la bIOP con Corvis ST®
no mostré diferencias estadisticamente significativas en ninguno de los momentos, lo que implica
una constancia en su valor, a pesar del uso de las lentes de ortoqueratologia. Es interesante
nuestro resultado, que coincide con los de Liu y Xie (2016), en su articulo de revisién sobre la
seguridad en ortoqueratologia, porque este parametro, el bIOP, ajusta el valor obtenido de la
presion intraocular en funcién de las propiedades biomecénicas de la cérnea y de su paquimetria,
caracteristicas ambas, que pudieran verse afectadas por el tratamiento ortoqueratolégico. Yin y
colaboradores (2020) tampoco encontraron cambios en la medida de la presion intraocular en 69
adolescentes, usuarios de lentes de ortoqueratologia con diferentes grados de miopia, tras 6 meses
de porte nocturno de las lentes. Vincent y colaboradores (2021) reportan que las variaciones que
se pueden encontrar en la medida de la presién intraocular tras realizar ortoqueratologia

responderian a artefactos derivados del propio proceso ortoqueratolégico.

“la presion intraocular biomecanicamente compensada no sufrio
cambios a lo largo del tratamiento ortoqueratologico”

Cuando en lugar de atender a la bIOP, consideramos las variaciones temporales en la
IOPnct, la medida de la presién intraocular no compensada biomecanicamente que proporciona
el sistema Corvis ST®, tinicamente se encontrd una diferencia estadisticamente significativa entre
la situacién basal y los tres meses, con una leve disminucién en este dltimo momento de -0,5

(-1,1/0,2) mm Hg (p=0,029).
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En el caso de la PIO proporcionada por el CT-80° se encontré6 una diferencia
estadisticamente significativa entre la situacién basal y la semana, de -1,0 + 1,6 mm Hg (p=0,001),
que continué siendo significativa, pero de una magnitud ligeramente inferior a los tres meses
respecto la situacién basal -0,8 £ 1,5 mm Hg (p=0,018). Estos resultados concuerdan con los de
Chang y colaboradores (2013), quienes, usando tres tipos de tonémetros, encontraron una
disminucién en la medida de la PIO inferior a 1 mm Hg. Resultados en la misma direccién habian
obtenido Ishida y colaboradores (2011) usando un tonémetro de no contacto, 13,5 + 2,5 mm Hg
antes de hacer orto-ky 12,3 + 2,9 mm Hg a las 12 semanas. Concluye el equipo de Ishida que esta
disminucién en el pardmetro de la PIO no se justificaria por una disminucion real de la presion
intraocular, sino que seria debida al adelgazamiento que sufre la cérnea central cuando se realiza
ortoqueratologia para tratar la miopia, pero que, no obstante, debe prestarse atencién a esta
disminucién en la lectura, porque puede enmascarar resultados en los que realmente haya un
aumento de la presién intraocular, y de pasar este inadvertido, no incidir en el pertinente

seguimiento necesario.

‘la medida de la presion intraocular puede mostrar un levisimo
descenso tras el tratamiento ortoqueratologico”

De nuestros resultados y otros estudios previos, puede concluirse que la presién
intraocular real no se ve afectada por el tratamiento ortoqueratolégico y que seria conveniente en
pacientes usuarios de lentes de ortoqueratologia realizar el control de la presién intraocular con
instrumentos que compensen los cambios corneales originados por el tratamiento
ortoqueratolégico, como el Corvis ST® que proporciona el pardmetro bIOP, o presién intraocular

biomecédnicamente corregida.

La presién intraocular no es constante a lo largo de toda la jornada. Muestra ciertas
fluctuaciones, siendo mas elevada por la mafiana, para luego ir descendiendo a partir de
mediodia alo largo de la tarde, con unos valores diferenciales que segtin los estudios oscilan entre
los 4 y los 6 mm Hg (Drance, 1960; De Venecia, Davis, 1963; Phelps et al., 1974; Wilensky, 1991).
En nuestro trabajo encontramos ligeras disminuciones estadisticamente significativas para los
tres pardmetros evaluados (PIO con CT-80%, e IOPnct y bIOP con Corvis ST®) entre la tarde y la
mafiana, tras una noche, tras una semana y tras 3 meses del uso de lentes de orto-k. La mayor de
las diferencias encontradas fue de -1,2 = 1,3 mm Hg (p<0,001) correspondiente a la variaciéon
diurna de la PIO medida con CT-80®a los tres meses, estando este valor, y por consiguiente todos

los demas, dentro del rango de fluctuaciones diurnas normales ya descritas previamente, y no
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encontrando ningdn aspecto diferencial por el hecho de ser usuarios de lentes de

ortoqueratologia.

Joe y colaboradores (1996), en un estudio con 15 sujetos encontraron que una baja presion
intraocular pudiera ser predictora de los cambios ortoqueratolégicos, aunque sugieren que
dichos resultados deben confirmarse con estudios con una mayor muestra. En nuestro estudio,
con una muestra sustancialmente mayor, no hemos hallado ninguna relacién entre los valores de
presion intraocular basales (ni de Corvis ST® ni de CT-80%), con las variaciones refractivas y
topograficas a lo largo del tiempo, que nos pudieran hacer pensar que el valor de la presién
intraocular por si solo pudiese ser predictivo del éxito del tratamiento ortoqueratolégico. Asi
mismo, no encontramos ninguna correlaciéon con la variacién a lo largo del dia de la refraccién o

de los valores topograficos.

‘la presion intraocular no es predictiva ni del efecto ortoqueratologico
ni de la regresion diurna”

5.7 Modelo de prediccion de la regresion diurna

El mejor modelo hallado para predecir la regresion diurna al cabo de tres meses de usar
lentes de ortoqueratologia a partir de los valores visuales, refractivos, topogréficos y
biomecénicos, tnicamente predice el 17,7% de dicha regresiéon. No obstante, los indices

estadisticos sustentan que esta relacioén es consistente y fiable.
EE_3MT-EE_3MM=0,306 + 0,55 * EE_BL - 0,043 * bIOP_BL - 0,822 * Q_ant_BL

Este modelo indica que habra una mayor regresién diurna cuanto mayor sea la miopia de
partida, cuanto mayor sea la presién intraocular biomecanicamente corregida y cuanto menos
prolata sea la cérnea antes de iniciar el tratamiento. Por tanto, dicho de otra forma, se podria
esperar que la vision fuese menos estable a lo largo del dia en pacientes con miopias elevadas de
partida, con una mayor presién intraocular biomecanicamente corregida y con valores de

excentricidad de la cara anterior corneal de partida bajos.

Para encontrar modelos més robustos que consideren la biomecénica, seria deseable
disponer de valores de la biomecanica del epitelio, independientes del resto de capas corneales,
ya que el efecto ortoqueratolégico, aunque pueda afectar a las capas estromales més superficiales

es, seglin la evidencia cientifica actual, en esencia epitelial.
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‘el modelo predictivo sugiere que la vision sera mas estable a lo largo
del dia tras 3 meses de uso de orto-k, cuanto menor sea la miopia de
partida, menor la presion intraocular biomecanicamente corregida y
mas prolata sea la cornea en su origen”

5.8 Pacientes con comportamientos andmalos

John Mountford (1998) acufi6 el término creep (que literalmente podria traducirse por
“deformacién por fluencia lenta”), cuando un paciente de ortoqueratologia presentaba una
cérnea mas plana por la tarde que por la mafiana, como si el efecto ortoqueratolégico siguiese

activo a pesar de haberse retirado la lente por la mafiana.

Tras la primera noche de uso de las lentes, las cérneas de 7 pacientes del presente estudio
siguieron aplandndose a lo largo del dfa, y 3 mds mantuvieron sus valores de la mafiana a la tarde.
Tras una semana fueron 4 ojos los que mostraron ese aplanamiento continuado y 2 mantuvieron
los valores queratométricos matutinos. En el control de los 3 meses, de nuevo 7 pacientes
mostraron ese curioso efecto de aplanamiento diurno y 2 mantuvieron valores de la mafiana a la
tarde. En total, fueron 23 casos diferentes los que en un momento u otro del estudio mostraron
unas lecturas queratémetricas mas planas por la tarde que por la mafiana en alguno de los radios
de la cara anterior corneal, y 4 mds en los que tinicamente en algin momento sus cérneas no

presentaron variacion queratométrica a lo largo del dia.

Considerando estos resultados, nos parecié interesante comprobar si los pacientes que
mostraron ese efecto anémalo eran habitualmente los mismos, encontrando que 5 pacientes
siguieron ese patrén tras una noche y también tras 3 meses (pero no a la semana), y otros 3 casos
mantuvieron los valores queratométricos de la mafana a la tarde tras una noche y tras una

semana (pero no a los tres meses).

“algunas corneas contintan aplanandose durante el dia, a pesar de
haber retirado las lentes por la manana al despertar’

Cabria cuestionarse si los pacientes que mostraron un mayor aplanamiento vespertino,
mejoraban su visién, o al menos si la mantenian, y si la refraccién por la tarde era menos miépica
o mas hipermetrépica, en el caso de haberse alcanzado ya la emetropia en el control matutino. De

los 23 ojos que mostraron un mayor aplanamiento por la tarde, 4 mejoraron la AV y disminuyeron
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la Rx por la tarde (de 0,75 D a 1 D), 5 tenfan una mejor AV por la tarde que por la mafiana
manteniendo la misma Rx, 4 mantuvieron la AV y la Rx, 2 disminuyeron la AV y mantuvieron la
Rx, y los 8 restantes empeoraron la AV y aumentaron su miopia. Esta gran variabilidad apunta
que las reglas 6pticas y/o geométricas que rigen las relaciones entre la queratometria central, la
refraccién y la agudeza visual, no son del todo rigidas, al menos, en pacientes bajo tratamientos
de ortoqueratologia, como ya han apuntado otros autores (Chan et al., 2010). Otras variables,
como la asfericidad corneal, el didmetro pupilar, la acomodacién o las aberraciones 6pticas de
alto orden, son factores que sin lugar a duda influyen en esta relacién, y se requiere de su

consideracion.

A la vista de los resultados no puede llegar a evidenciarse ningtn patrén o tendencia, ya
que los porcentajes de pacientes que sufrieron el efecto creep oscilan a lo largo del tiempo y
dependen del radio corneal frontal analizado (plano o cerrado). No obstante, si contabilizamos
pacientes que bien uno o ambos de sus radios frontales sufrieron creep, los porcentajes serian de
un 14,7% tras la primera noche, de un 18,8% tras una semana y de un 18,4% tras 3 meses. Estos
resultados estan en la linea de los de Mountford (1998) quien, tras una semana de porte de las
lentes, encontré un 16,7% de pacientes que mostraron este efecto. Sin embargo, en nuestro estudio
los porcentajes se mantuvieron a los 3 meses y en el estudio de Mountford practicamente habian
desaparecido a los 90 dias. Gardiner y colaboradores (2005) también encontraron que, tras un mes

de uso de lentes de ortoqueratologia, el 13,6% de los casos presentaron un efecto creep.

No hay que obviar en estas relaciones el efecto que pudiera producir un cierto edema
matutino, con un tedrico incremento de la paquimetria central y un incurvamiento de la cérnea
central que, al resolverse al poco tiempo de abrir los ojos, harian que el ojo perdiese potencia
refractiva y que ello justificase, en algunos casos, encontrar mas miopia por la mafiana que por la
tarde. El estudio de las paquimetrias de las cérneas afectadas en este trabajo no desvel6 dicho
comportamiento, posiblemente debido a que el uso nocturno de las lentes de ortoqueratologia
inhibe el posible edema corneal central provocado por el hecho de tener los ojos cerrados al
dormir (edema fisiol6gico) més el que podria suponerse por el porte de la lente (Alharbi et al,,

2005).

Los pacientes redujeron su miopia un 48,2% de promedio tras la primera noche de uso,
coincidiendo con los estudios que reportan un rapido efecto ortoqueratolégico tras las primeras
noches de porte de las lentes (Sridharan, Swarbrick, 2003; Kang et al., 2007; Kang, Swarbrick,
2013) pero tres pacientes, con una miopia basal igual o superior a 4 dioptrias, superaron este
promedio, con una reduccién entre el 69,7% y el 95,2% en la primera noche. Tras el control

matutino solo uno de ellos, el de mayor miopia basal (-5,25 D)y mayor reduccién (95,2%),
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present6 a lo largo del dia una regresion refractiva mayor al promedio, de -1,75 D; los otros dos
sufrieron una regresién dentro de la mediana de todo el grupo, -0,25 D (rangos intercuartilicos -
0,50/0,00D). No se detect6 ninguna caracteristica comutn en estos tres pacientes con un efecto de
orto-k muy potente tras la primera noche; por ejemplo, en cuanto a los radios de curvatura
basales, uno presentaba una queratometria promedio de 7,30 mm, otro de 7,80 mm y el tercero
de 8,00 mm, por lo que, al menos segln estos casos, no parece que el valor de la queratometria
inicial pueda hacer sospechar que la miopia que se vaya a tratar tras la primera noche esté por
encima del promedio. Tampoco se encontré ninguna caracteristica comdn en los parametros
biomecénicos, paquimétricos o de presién intraocular. Sridharan y Swarbrick (2003) encontraron,
que en un grupo de 9 adultos que durmieron con lentes de orto-k con un objetivo refractivo de 2
dioptrias de miopia, se produjo una reduccién de un 80% tras la primera noche, pero de un 45%
aun 115% de cambio en la potencia corneal apical, mostrando una gran variabilidad individual

en la respuesta corneal a las lentes de ortoqueratologia.

El estudio detallado de los dos casos hallados en los que se obtuvo una hipercorreccién
tras dormir con las lentes, y el paciente en el que ocurri6 justamente lo contrario, o sea que la lente
no redujo nada la miopia, no mostré ninguna caracteristica particular en los pardmetros basales,
que fuese diferente del promedio de todo el grupo y que pudiera justificar las razones de estos

resultados.

‘hay un porcentaje indeterminado de corneas que responden de una
forma anomala a las lentes de ortoqueratologia”

Cuatro pacientes sufrieron una regresiéon diurna en términos de agudeza visual superior a
al promedio del todo el grupo, que fue de 0,10 unidades LogMAR tras la primera noche de uso
de las lentes de OKN, y de 0,02 unidades LogMAR a partir de la semana de porte. De nuevo, la
baja casuistica de estos pacientes con comportamientos fuera del promedio hace dificil llegar a
conclusiones en las que, a partir de los pardmetros basales (visuales, refractivos, topograficos o

biomecénicos), se pueda realizar una prediccién antes de iniciar el tratamiento ortoqueratoldgico.

En este estudio se han encontrado pacientes con cérneas que, en lugar de recuperar su
curvatura a lo largo del dia, seguian aplandndose, hecho que podjia ir asociado o no a una mejora
de agudeza visual y/o disminucién de la miopia por la tarde. También se han hallado pacientes
con comportamientos no esperados, como reducir 5 dioptrias de miopfia tras la primera noche en

un caso excepcional, mientras que, por el contrario, otro no recuperé ni 0,25 D tras dormir con las
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lentes. O pacientes en los que el uso de las lentes les generaba una fuerte hipermetropia matutina.
En términos de evolucién diurna de la agudeza visual, a pesar de haber mostrado una tendencia
muy regular en todo el grupo, este comportamiento también fue transgredido por algunos casos,
bien con valores de regresiéon muy elevados, pero también por otros, mas extrafios si cabe, que

mostraron una mejor visién por la tarde que por la mafiana.

‘los parametros visuales, refractivos, topograficos o biomecanicos no
predicen un esperado comportamiento corneal a la orto-k”

La falta de patrones de previsibilidad a partir de los datos basales refractivos, topograficos
0 biomecéanicos de estos casos andmalos, tanto cuando estas anomalias son consideradas
positivas, por ejemplo una rapida reduccién de la miopia o una baja regresién diurna, como
cuando son negativas, tales como miopias que no se corrigen o fuertes pérdidas de visién durante
el dfa, nos hace recordar que la ortoqueratologia es una ciencia pero no exacta, y que, aunque las
mayoria de cérneas responden adecuadamente al efecto nocturno de las lentes, hay otras que, sin
conocer a dfa de hoy los motivos de ello, presentan una respuesta fuera de lo esperado. De ello
debe ser informado el paciente previamente a la realizaciéon del tratamiento mediante el

correspondiente consentimiento informado (Jones et al., 2019; Gifford et al., 2019).

Afortunadamente, los efectos de la ortoqueratologia son reversibles y, por tanto, si los
resultados visuales no satisfacen las necesidades del paciente, al abandonar el uso de las lentes
de ortoqueratologia el paciente recuperara, en un breve espacio de tiempo, su graduacién de

partida (Soni et al., 2004; Haque et al., 2004; Kobayashi et al., 2008; Hiraoka et al., 2009).

En futuros estudios sera interesante considerar otros parametros como el espesor epitelial
central y periférico, o quizés la biomecanica epitelial, por si pudieran mejorar el conocimiento e
interpretacién de la respuesta de algunas corneas, en cierta manera anarquicas, al ser sometidas

a la accién nocturna de las lentes de ortoqueratologia.

5.9 Efecto de la siesta en usuarios de ortoqueratologia

Aunque unas tendencias interesantes y no inesperadas se observaron en los mapas de
curvatura y de elevacion tras dormir la siesta con lentes de contacto, el hallazgo mas relevante y

estadisticamente significativo fue el cambio en el grosor corneal central tras 30" de la siesta. Este
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cambio, que ocurrid en todos los puntos corneales evaluados, fue mas pronunciado cuando los
participantes no usaron sus lentes, aunque también se observé cuando las llevaron para dormir
la siesta. En concreto, se encontré un incremento promedio en la paquimetria central de 2,3% *
3,1% cuando la siesta fue sin lentes, en contraste con un 1,7% * 1,3% cuando la siesta fue con

lentes.

Aunque estos valores de edema corneal fueron inferiores respecto al edema fisiolégico
corneal habitual tras dormir una noche, estando este entre el 4% y el 5,5% (Mertz, 1980; Harper
etal., 1996), atin indicarian un impacto negativo en el metabolismo corneal, con una ligera menor
manifestacién cuando se usaron las lentes para dormir la siesta. Estos resultados estarian en
concordancia con los reportados por Alharbi y colaboradores (2005), con la consideracién de que
su estudio fue tras dormir toda la noche con lentes de ortoqueratologia. Estos autores reportaron
un edema estromal tras dormir una noche con lentes de ortoqueratologia de un1,2% + 0,5%, y un
2,5% £ 0,9% en no usuarios. Debe prestarse atencion de que el edema corneal resultante de la
hipoxia nocturna es principalmente de origen estromal, por lo que Alharbi y colaboradores solo
evaluaron el grosor estromal, en lugar de todo el grosor corneal como en el presente estudio. La
razén de que lo hicieran asi fue para evitar el posible efecto de confusién que conlleva el
adelgazamiento epitelial central asociado a la ortoqueratologia. Sin embargo, mientras que en su
estudio los pacientes eran usuarios neodfitos en el uso de lentes de contacto, en la presente
investigacion los participantes habian alcanzado la estabilidad refractiva y habian usado sus
lentes de ortoqueratologia en un promedio de 27,4 meses. Por tanto, puede asumirse que la
reorganizacion y redistribucién epitelial estaba establecida y que, los cambios encontrados en la

paquimetria fueron también de origen estromal.

Como una posible explicacién del menor engrosamiento estromal al dormir con lentes de
ortoqueratologia, Alharbi y colaboradores sugirieron que la presién central ejercida por las lentes
de orto-k evitaria el flujo de agua hacia esta drea desde localizaciones mas periféricas,
localizaciones donde si que se produciria un mayor edema. Estos autores apoyaron esta hipétesis
con el hallazgo de unos edemas estromales medio-periféricos y periféricos de un 6,1% y 6,5%
respectivamente. En concordancia con estos resultados, en nuestro estudio, excepto en el
cuadrante inferior, el edema corneal en medio periferia y periferia corneal (hasta los 4 mm del
centro) fue en general ligeramente superior al central, aunque estos valores no alcanzaron los

esperados tras el porte nocturno de las lentes.

Interesantemente, en los sujetos que durmieron la siesta sin lentes de contacto, se
encontraron en la medio periferia y en las localizaciones periféricas valores similares de edema
al central, apoyando la idea de Alharbi y colaboradores sobre el efecto inhibitorio central de las

lentes de ortoqueratologia.
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Cuando los participantes durmieron la siesta sin lentes de contacto mostraron en general
un mayor grosor corneal al despertar de la misma, y 30 minutos después habian casi recuperado
los valores basales, con solo una diferencia en la zona central de 0,5% + 1,2%. En contraste, tras
30" de haber despertado de la siesta con lentes de contacto, atin habia diferencias estadisticamente
significativas respecto la situacién basal, en casi todas las localizaciones (edema corneal central
de 0,9% *1,2%), aunque los valores no fueron clinicamente significativos. Estas diferencias en la
recuperacion del edema corneal pueden reflejar las alteraciones en el mecanismo corneal
inducidas por la ortoqueratologia, tal como sugirieron Bonanno y colaboradores (IOVS

2003;44:ARVO E-Abstract 1369).

Respecto al estudio de la calidad de visiéon objetiva, los resultados de OSI con y sin lentes
de contacto fueron superiores a 1, que es cominmente considerado un valor de corte para ojos
sanos jovenes (Martinez-Roda et al., 2011). Estudios previos han evidenciado un impacto
negativo en la calidad visual tras ortoqueratologia en términos de aberraciones de alto orden
(Hiraoka et al., 2007; Gifford et al., 2013), sensibilidad al contraste (Jeon et al., 2004) y difusién
intraocular (Jeon et al., 2004; Guo et al., 2018), aunque estos ultimos autores no encontraron
valores de OSI superiores a 1 en sus investigaciones. Es de interés considerar los altos valores de
OSI encontrados en las situaciones basales a las 15:00 h, aproximadamente 8 horas tras haberse
retirado los participantes sus lentes por la mafiana, lo que seria indicativo de un prolongado
efecto negativo de la orto-k en la calidad de visién objetiva. Sin embargo, mientras estos valores
no mostraron cambios estadisticamente significativos tras la siesta sin lentes de contacto, si se
encontré una significante mejora del valor OSI tras la siesta con lentes de contacto, que atin se
mantenia tras 30" después de despertar, y que se reflej6 en una ligera mejora de la agudeza visual,

no evidenciada cuando los participantes durmieron sin sus lentes de contacto.

“al dormir la siesta con lentes de ortoqueratologia la calidad visual
objetiva mejoro y se mantuvo 30’ después. La agudeza visual mostro
una mejora estadisticamente significativa al despertar, aunque de baja
relevancia clinica”

Una de las limitaciones de este estudio piloto es que no se pudo controlar y uniformizar el

disefio de las lentes empleadas, al ser usuarios ya previamente adaptados.

Seria interesante ademads, explorar la calidad visual objetiva al final de la jornada, para

determinar los beneficios visuales y clinicos de hacer la siesta con lentes de contacto.
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6. Conclusiones

El objetivo principal que nos planteamos en esta tesis fue evaluar cémo varian los
pardmetros corneales y visuales a lo largo del dia, a corto y medio plazo, tras haber dormido con
lentes de ortoqueratologia, y explorar si dichos cambios podrian ser previstos a partir de los datos

topograficos y biomecanicos de partida.

Se han obtenido las siguientes conclusiones, que deben considerarse teniendo en cuenta el
disefio de lente de ortoqueratologia usado en el estudio (Seefree®) y las edades y particularidades

refractivas de los pacientes evaluados.

e El efecto ortoqueratolégico, en términos de disminucién de la refracciéon y mejora de la
agudeza visual sin correccién, sigue una evolucién exponencial desde la primera noche
de uso, siendo el efecto matutino estable a partir de la semana de uso de las lentes.

e La regresiéon diurna en términos de refraccién es muy leve, del orden de 0,25 D tras la
primera noche, manteniéndose este valor a los tres meses.

e En cuanto a la prediccién, cuanto mayor es la miopia de partida, mayor es la correccion
conseguida tras la primera noche, aunque en miopias superiores a 5 dioptrias el resultado
tras una noche es mas impredecible.

e No hay correlacién entre la refraccién de partida y la regresion refractiva diurna tras la
primera noche y a la semana, y nicamente una muy leve relacién estadisticamente
significativa, pero sin relevancia clinica, entre la miopfa de partida y la regresion

refractiva diurna al cabo de tres meses.

De la misma forma, tras analizar cémo evolucionaron algunos valores topograficos de las
caras anterior y posterior corneal a lo largo del dia tras la primera noche, tras la semana y a los

tres meses del inicio del uso de las lentes de ortoqueratologia, se puede concluir que:

e EI50% del aplanamiento total que sufren los radios de curvatura de la cara anterior de la
cérnea sucede durante la primera noche, y el resto durante la primera semana.

e Lacodrnea disminuye su prolaticidad desde la primera noche de uso, alcanzando un valor
estable al cabo de una semana.

e LaBFS dela cara anterior permanece casi inmutable a lo largo del tiempo, posiblemente
debido a cémo se calcula este parametro.

e Tras dormir con lentes de ortoqueratologia no hay cambios clinicamente significativos en

los radios de curvatura, asfericidad o BFS de la cara posterior corneal.
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Tras orto-k, los radios corneales se curvan unos 0,05 mm de la mafiana a la tarde, siendo
este cambio compatible con una cierta recuperacién del perfil pre-ortok, pero también
equiparables a cambios fisiol6gicos observados en no usuarios de ortoqueratologia.

La asfericidad de la cara anterior de la cérnea no se correlaciona con los cambios
refractivos a lo largo del tiempo.

Los valores topograficos de partida no son predictores de una mayor o menor regresion

refractiva diurna.

Tras el andlisis de los datos de biomecanica corneal generados por el sistema Corvis ST®,

antes y tras dormir con las lentes de ortoqueratologia, podemos concluir que:

Los cambios hallados tras ortoqueratologia nocturna en los parametros de biomecanica
corneal generados por el sistema Corvis ST® estarian mds relacionados con el cambio
paquimétrico que con una afectacion real de la rigidez corneal.

El estudio detallado de las variaciones diurnas de los pardmetros referentes a la
biomecénica corneal sugiere que las lentes de ortoqueratologia refuerzan la rigidez
corneal durante el porte nocturno, y que luego ésta se irfa debilitando a lo largo de la
jornada tras retirar las lentes.

Los pardmetros de Corvis ST® estudiados en este trabajo no son predictivos de la
respuesta corneal a las lentes de ortoqueratologia, como tampoco del grado de regresion

refractiva y topografica diurna.

Se estudiaron los cambios paquimétricos centrales con el tomégrafo Pentacam® y con el

tonémetro Corvis ST®. Tras el analisis de los resultados, se puede concluir que:

No hay una variacién de la paquimetria central estadisticamente significativa tras dormir
una noche con lentes de ortoqueratologia, pero si tras una semana de uso, hallando por
la mafana un adelgazamiento de -7,0 (-12,0/0,5) pm con Corvis ST® y de -3,3 (-12,9/1,7)
pm con Pentacam®. Esta cantidad se mantuvo constante al cabo de tres meses de uso de
las lentes.

Considerando el edema corneal fisiol6gico que sufriria la cérnea en condiciones normales
y el consecuente incremento paquimétrico, estos resultados confirman que la

ortoqueratologia inhibe dicho edema en la zona corneal central.
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e Tras dormir con lentes de ortoqueratologia las cérneas siguen mostrando un
adelgazamiento a lo largo del dia, en unos valores que oscilan entre las -3,8 (-8,1/0,5) pm
(con Corvis ST® tras una noche) y las -6,3 + 11,4 pm (con Pentacam® tras tres meses).

e El valor de la paquimetria central basal no es relevante para estimar el efecto refractivo,

como tampoco el topografico, que generara el porte de lentes de ortoqueratologia.

A partir del estudio de la presién intraocular, con el tonémetro de aire CT-80%® de Topcon
y el tondmetro de aire Corvis ST®, antes y tras el uso de las lentes de ortoqueratologia, se puede

concluir que:

e La presion intraocular muestra un levisimo descenso de aproximadamente 1 mm Hg tres
meses después del porte de lentes de ortoqueratologia, que se deberia al adelgazamiento
corneal central sufrido en ortoqueratologia y no a un cambio de la presién intraocular
real.

e La presion intraocular biomecdnicamente compensada no sufre cambios a lo largo del
tratamiento ortoqueratolégico.

e Las fluctuaciones en la PIO observados a lo largo del dia en usuarios de lentes de
ortoqueratologia estan dentro de los rangos fisioloégicos que muestran ojos sanos y, por
tanto, se descarta cualquier afectacién del tratamiento ortoqueratolégico en estas
variaciones diurnas.

e La presién intraocular no es predictiva ni del efecto ortoqueratolégico ni de la regresion

diurna.

Se detect6 en algunos de los pacientes de este estudio comportamientos corneales y
refractivos anémalos. Por ejemplo, casos que presentan una velocidad o una magnitud de moldeo
mas elevada o menor de lo esperado, cdrneas que siguen aplanandose tras haber retirado las
lentes, o incluso pacientes en los que las lentes de ortoqueratologia parecian no realizar ningtin
efecto. No se detecté ningtn pardmetro basal refractivo, topogréfico, biomecanico, paquimétrico
ni de PIO que pudiera justificar estos hallazgos, por lo que es practicamente imposible para el

clinico poder predecir estos comportamientos andémalos a partir de estos datos.

El estudio pormenorizado e independiente de cada uno de los pardmetros basales de
refraccion, topografia, biomecanica corneal, paquimetria o presién intraocular, no mostré que a
partir de alguno de ellos se pueda predecir la regresion refractiva diurna sufrida por los pacientes
de ortoqueratologia. Sin embargo, un estudio multivariado nos lleva a concluir que tras haber

dormido con las lentes de ortoqueratologia durante tres meses, la regresion refractiva diurna es
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mayor cuanto mayor sea la miopfa de partida, cuanto mayor sea la presién intraocular
biomecéanicamente corregida y cuanto menos prolata sea la cornea antes de iniciar el tratamiento

ortoqueratolégico.

En cuanto al uso de las lentes de ortoqueratologia durante la siesta, a partir de los

resultados del estudio piloto concluimos que:

e Una siesta de 30" durmiendo con las lentes de orto-k no provoca cambios
estadisticamente significativos en los valores topograficos de curvatura y elevacién
corneal.

e Hacer una siesta sin las lentes de ortoqueratologia, no produce un empeoramiento de la
visién ni un desmoldeo topografico, al menos 30" después de despertar de la siesta.

e Hacer una siesta con las lentes de ortoqueratologia parece reducir el edema corneal
respecto al que se genera cuando la siesta se hace sin lentillas, y refuerza ligeramente el
efecto ortoqueratolégico en términos de calidad visual.

e Los adaptadores pueden considerar recomendar a sus pacientes de lentes de
ortoqueratologia que, si hacen una siesta, se pongan sus lentillas, para reforzar el efecto

ortoqueratolégico.

En este trabajo, con el fin de caracterizar la regresién diurna en ortoqueratologia, se han
analizado los parametros mas comunes que los clinicos tienen a su abasto en la practica clinica
de la ortoqueratologia, como son los relacionados con la agudeza visual, la refraccién y la
topografia corneal de cara anterior. Pero también otros que quizas no estén siempre disponibles
en todos los centros de contactologia, como la presién intraocular, la paquimetria, los datos
topograficos de la cara posterior corneal y ciertos pardmetros relacionados con la biomecanica

corneal.

Hemos concluido que ni los datos de la cara corneal posterior, ni de la paquimetria, ni los
relacionados con la biomecanica corneal son predictivos del efecto ortoqueratolégico a medio
plazo, y que tnicamente el valor de la presion intraocular biomecanicamente compensada tiene
una cierta influencia en la regresiéon refractiva diurna al cabo de tres meses. Por tanto, segin
nuestros resultados, los clinicos pueden seguir trabajando en base a los datos refractivos y
topograficos de la cara anterior corneal, aportando ademas este trabajo fuertes indicios de que la
ortoqueratologia no genera cambios en la biomecanica corneal ni en la presién intraocular real,

siendo un tratamiento seguro a corto y medio plazo en lo que respecta a estos pardmetros.
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7. Futuros trabajos

A lo largo del desarrollo del presente trabajo se han ido planteando diferentes cuestiones

que por un lado dardn pie a nuevos andlisis de los diferentes datos recabados (algunos no

incluidos en esta tesis), y por otro han surgido ideas para futuras investigaciones.

Actualmente se esta trabajando en algunos proyectos y los resultados serdn presentados

en futuras comunicaciones:

Estudio y publicacién de valores de normalidad de parametros Corvis en poblacién sana.
Investigar y profundizar en las causas que provocaron que algunos pacientes no llegaran
al control trimestral.

Analizar la satisfaccion de los pacientes que tras el estudio siguen usando las lentes de
ortoqueratologia como método para compensar su miopia.

Detectar las razones por las que pacientes que llegaron al control trimestral, abandonaron
posteriormente el uso de las lentes de ortoqueratologia.

Analizar la calidad visual por la mafiana y por la tarde después de la primera noche, a la
semana, al mesy tres meses del inicio del tratamiento ortoqueratolégico con el analizador

visual OQAS®.

Y proponemos como interesantes los siguientes estudios:

Pautar una mayor frecuencia de controles durante la primera semana de uso de las lentes
de orto-k.

Valorar si personalizar el didmetro de la zona 6ptica de las lentes en funcién de la
refraccién o el didmetro pupilar del paciente optimiza los resultados.

Valorar el efecto de la siesta al final de la jornada y aumentar el tamafio muestral.

Medir con OCT la variacién paquimétrica tras una noche y a lo largo del dia, dilucidando
en qué capas se producen los cambios.

Explorar las causas por las que algunas cérneas siguen adelgazédndose y aplandndose
durante el dia tras el uso nocturno de las lentes de ortoqueratologia.

Investigar variables diferentes a las analizadas en este estudio, como pudieran ser el
didmetro pupilar, la acomodacion, las aberraciones 6pticas de alto orden, la relacién entre
el grosor corneal central y el periférico, o la biomecédnica epitelial, entre otras que
pudieran justificar las respuestas andémalas de algunas cérneas.

Comprobar si los pardmetros e indices biomecanicos generados por Corvis ST® regresan

a los valores basales tras abandonar el uso de lentes de ortoqueratologia.
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8. Difusion de los resultados

El protocolo seguido en la tesis en tres tandas de pacientes, no permitié tener todos los
datos para analizarlos hasta la finalizacion de la tercera tanda, esto fue en Julio de 2020. Ello unido
a la cancelacién a nivel mundial de la mayoria de congresos del sector durante la crisis del Covid-

19 hizo que se viese limitada la participacién del doctorando en congresos.

A pesar de ello, fue invitado y participé en algunos eventos y se diseminaron los resultados

a través de los siguientes medios:

e  En marzo de 2020, el doctorando estaba invitado al 2020 West China International Myopia
Control and Eye Care Symposium en el West China Hospital, Sichuan University en China,
titulada “Orthokeratology and Corneal Biomechanics”. Dicho evento se canceld por la crisis del
Covid-19 (Anexo IV).

e  Comunicacién oral aceptada y presentada con titulo: “;Cémo deberian dormir la siesta los
usuarios de lentes de ortoqueratologia nocturna? Estudio Piloto”, siendo coautores Yolanda
Aradilla Zapata, Mireia Garcia Espinosa, Genis Cardona Torradeflot y David Pifiero Llorens.
XXVI Congreso de Optometria, Contactologia y Optica Oftdlmica. Optom2021, Madrid,
Online 8-28 Mayo 2021 (libro de Abstracts, ISBN: 978-84-120608-7-4) (Anexo V).

. Publicacién del articulo en Eye & Contact Lens, publicacién oficial de la Contact Lens
Association of Ophthalmologists (CLAO), una asociacién educativa internacional enfocada
en la préctica clinica y la investigaciéon sobre el segmento ocular anterior, dirigida a
oftalmoélogos, optometristas y otros cuidadores de la salud visual e investigadores.
Publicacién bimensual revisada por pares, con indice de impacto 2020 de 2,554 (Q3
Ophthalmology) (Anexo VI). Pérez-Corral, ], Cardona G, Pifiero DP, Aradilla Y, Garcia M.
“Should overnight orthokeratology patients wear their lenses during their afternoon nap?” Eye
Contact Lens. 2021;47(2):91-97.
https:/ /doi.org/10.1097/ICL.0000000000000732

¢  Comunicacién oral “Estudio de la biomecanica corneal a lo largo del dia en ortoqueratologia,
a corto y medio plazo con un tonémetro de aire de no contacto y tecnologia Scheimpflug”
enviada y en proceso de evaluaciéon para su presentacion en el XXVII Congreso de
Optometria, Contactologia y Optica Oftalmica. Optom2022, Madrid.

e Articulo “Short and mid-term corneal biomechanics in orthokeratology determined by a
combination of non-contact tonometry and Scheimpflug image analysis (Corvis ST)”
enviado a una revista revisada por pares. Septiembre 2021.

e Nota de prensa en la Web de Conéptica
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Conoptica participa en la fase
experimental de |la tesis de Joan Pérez
sobre Orto-k

2070

Enero 202

i

Conoptica

En el marco de la investigacion y del desarrollo de proyectos entre
Universidad y Empresa, Condptica esta colaborando activamente en
la tesis que Joan Pérez, referente en el campo de Ila
ortoqueratologia, estid realizando en la Facultat d'Optica i
Optometria de Terrassa (FOOT).

La tesis, titulada "Caracterizacion de la regresion diurna en ortogueratologia’, que tiene como
objetivo valorar diferentes aspectos clinicos que puedan ser predictivos de la eficacia de la
ortoqueratologia y de la regresion diurng, finaliza su fase experimental tras haberse realizado mas
de 70 adaptaciones. La novedad de |z tesis, dirigida por Genis Cardona y David Pifiero, es que se
trata del primer estudio a nivel mundial que estudia profundamente |a relacion que pudiese haber
entre la biomécanica corneal evaluada con el instrumento OCULUS CORVIS y |a respuesta corneal al
tratamiento ortogueratologico.

Adaptaciones realizadas con Seefree y Seefree Tarica

Todas las adaptaciones se realizan en el Centre Universitari de la Visia (CUV) y el calculo y
adaptacion de las lentes Sesfree y Seefre Toric se realiza por el grupo de investigacidn, utilizando la
topografia OCULUS EASYGRAPH para la simulacion y calculo de la primera lente a adaptar.
realizando un estricto posterior seguimiento con el tomdgrafo OCULUS PENTACAM.

En la reunion gue Joan Pérez ha mantenido con Sergi Herrero y Jose Garrido de los Servicios
Profesionales de Condptica en las nuevas instalacionss de Condptica, se ha puesto de manifiesto
los buenos resultados obtenidos en esta primera fase experimental. en términos de satisfaccion de
los pacientes en cuanto al tratamiento ortoqueratolégico, una vez finalizadas las adaptacicnes.

Sisterna de mantenimiento Cleadew GP y Concare Hy Lub

También se ha puesto de manifiesto gue el mantenimiento prescrito en todas las adaptaciones,

utilizande Cleadew GP, comeo sistema de desinfeccion y Concare Hy Lub como lubricante esta
cumpliendc las expectativas del estudio y del porte de los usuarios.

La orto k tiene muchao futuro

Segun palabras del dectorande Joan Pérez, “tras realizar mas de 70 adaptaciones de
ortogueratologia con lentes Seefree esféricas y toricas he llegado & dos conclusiones: la primera es
que la poblacian en general no tiene interés en la orto-k porgue no la conoce, y por lo cual todos
debemos difundir sus beneficios. La segundz es que |la correcta seleccion del candidato es clave

para aumentar €l porcentaje de éxito en las adaptaciones de orto-k”, subrayd.
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9. Actividades del Doctorando relacionadas
con el tema

Co-Direccién junto con Genis Cardona del Trabajo Fin de Master de Meritxell Vazquez Lopez
titulado “Diurnal regression with orthokeratology lenses” presentado y defendido en Terrassa el
25 de octubre de 2018.

Direccién del Trabajo Fin de Master de Yolanda Aradilla Zapata titulado “Influencia de la
siesta sin lentes de contacto en tratamientos de ortoqueratologia”, presentado y defendido en
Terrassa el 25 de enero de 2019.

Direccién Trabajo Fin de Master Mireia Garcia Espinosa titulado “Influencia de la siesta con
lentes de contacto en tratamientos de ortoqueratologia”, presentado y defendido en Terrassa
el 25 de mayo de 2019.

Co-Direccién junto con Genis Cardona del Trabajo Fin de Master de David Barroso Pérez
titulado “Estudios de los cambios topograficos a corto y medio plazo en orto-k y su relacién
con la biomecéanica corneal”, defendido en Terrassa el 22 de octubre de 2019.

Co-Direccién junto con Genis Cardona del Trabajo Fin de Master de Barbara Cambeiro Garcia,
titulado “Calidad visual objetiva a corto y medio plazo en usuarios de lentes de
ortoqueratologia nocturna”, defendido en Terrassa el 22 de octubre de 2019.

Participacién en el Trabajo de Fin de Grado de Martina Elena Moggia, titulado “ Variazioni
aberrometriche in soggetti portatori di lenti a contatto per ortocheratologia”, defendido en 2019 en la
Universita degli Studi di Milano - Biccocca - Scuola di Scienze Ottica e Optometria.
Asistencia al curso Biomecanica corneal y Tomografia con Corvis ST® y Pentacam®. Oculus,
Barcelona, mayo 2019.

Director del Trabajo Fin de Grado de Adriana Ferndndez Rodriguez titulado “Corvis ST®.
Biomecanica corneal”. Junio 2020

Director del Trabajo Fin de Grado de Elia Camps Sénchez titulado “Revisién bibliografica
sobre técnicas de medidas del espesor epitelial”. Septiembre 2020

Co-Direccion junto con Genis Cardona del Trabajo Fin de Master de Sonia Beltra Martinez,
titulado “Estudio de la biomecdnica corneal como modelo predictivo de los cambios
topograficos a corto y medio plazo tras el uso de lentes de ortoqueratologia”, defendido en
Terrassa el 25 noviembre de 2020.

Co-Direccién junto con David Pifiero del Trabajo Fin de Master de Laura Armadans Sorni,
titulado “Estudio de la intervariabilidad ocular de la biomecanica corneal y normalizacién de
sus parametros”, defendido en Terrassa el 25 de noviembre de 2020.

Co-Direccién junto con Joan Antoni Roda del Trabajo Fin de Master de Anna Leén Rodriguez,
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11. Anexos

11.1 Anexo I. LOPD

UNIVERSITAT POLITECNICA DE CATALUNYA
BARCELOMATECH

Cantre Univarsitari de la Visio

Dades sollicitades
Dades personals: Nom i cognoms, edat, adreca, teléfons.

Dades Sanitaries recopilades: histonal visual, histonal ocular, resultats d'examens
optométrics, resultats d'examens de salut ocular, altres proves que aporti el pacient
d'interés sanitani.

MNOM 1 COQMIOMIS] 1uteriuienvnrnsessrsrnrmrmrssssssssssssrsrnrnrssssssmssssmsnsnsnrssssasnsnsnssnsnsnnnsnse
= o=
CoPy virrnnnninnann Poblacitl cucsrssers s
L= DNIZ wavvvvsnnssnnnssmmmnsmm s

Data naixement: ... .../ v = |

D'acord amb el que estableix la Llei Organica de Proteccid de Dades de Caracter
Personal, l'informem gue les dades recollides en tota la relacio que voste tingui amb
Cenfre Universitari de la Visio (optica | optometria — Terrassa) seran incloses al
fitwer "Visid” titulantat de la Universitat Politécnica de Catalunya, ¢. Jordi Girona n®
31, (08028) Barcelona amb la finalitat exclusiva de poder prestar els serveis
professionals que ens ha sol-licitat.

Donat el caracter docent i investigador d'aguest cenfre, les vostres dades cliniques
podran ser utilitzades per dur a terme estudis clinics sobre salut visual. Aquestes
dades s'inclouran als estudis de manera dissociada, a fi dimpedir la vostra
identificacid.

Tanmatezix |i indiguem gue pot exercir els drets d'accés, rectificacid, cancel-lacid |
oposicio adrecant-se per escrit al Centre Universitan de la Visio (optica | optometna
- Terrassa), Passeig 22 de julicl 660 (08222) Terrassa, indicant en el sobre
"Proteccid de dades”. També pot posar-se en contacte amb nosaltres remetent-nos
un email a cuv.info@upc.edu, incloent "proteccio de dades” a |'assumpte.

D'acord amb I'exposat anteriorment dono 2l meu consentiment exprés com a
pacient del Centre Universitari de la Visid per a que tractin les meves dades
personals d'acord amb les finalitats propies de I'entitat | especificament per a les
finalitats sanitaria i docent.

Signatura de conformitat
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11.2 Anexo II. Consentimiento informado

Esta primera pagina del consentimiento informado va acompariada de una descripcién detallada
del proyecto a realizar, incluyendo ventajas y riesgos de la orto-k, cronograma de visitas,
tratamientos alternativos, compromiso de confidencialidad (LOPD), compensacién y cldusula de

libre abandono del estudio.

Aszaig clinic: Consentiment informat | Revisio: 2

i 3 per escrit per al pacient D:ﬂtﬂ: 29/06/2013
Codi de I'assaig clinic: {codi) Pagina 1de1
1. Dades de I'estudi
' Titol de Festudi Caracteritzacio de la regressio dilirna amb
ortoqueratologia
Codi de l'estudi A
Codi del promotor A
Mom del promotor Centre Universitar de la Visio de la Universitat Politécnica
de Catalunya
2. Dades de linvestigador principal
Mom i cognoms de Joan Enric Perez Corral
linvestigador principal
Mom i cognoms de Genis Cardona Torradeflot
linvestigador
col-laborador
Mom. de col-legiats 9675 - 7000
Unitat d°especialitzacio Unitat d’adaptacio de lents de contacte
Unitat d’adaptacio de lents | Unitat d’adaptacio de lents de contacte
de contacte
Jo,

He llegit el full d'infarmacia que se m'ha lliurat.
He pogut fer preguntes sobre I'estudi.

He rebut suficient informacia sobre l'estudi.
He parlat amb Joan Pérez Corral

Comprenc que la meva paricipacio és voluntaria.

Comprenc que puc refirar-me de I'estudi:

1. Quan vulgui.

2. Sense haver de donar explicacions.

3. Sense gue aixd repercuteixi en les meves atencions sanitaries.

Presto lliurement la meva conformitat per paricipar en l'estudi | done el meu
consentiment per a l'accés i ufilitzacid de les meves dades en les condicions
detallades en el full dinformacio.

Signatura del pacient Signatura de linvestigador/a

Mom i cognoms Joan Pérez Corral
Data (escrta pel pacient) Data:

Aquest document se signara per duplicat. L'investigador o investigadora se'n
quedara una copia i el pacient una altra
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11.3 Anexo III. Comité Etico

MdatuaTerrassa

FUNDACIO ASSISTENCIAL MUTUA TERRASSA
CEIm

INFORME DEL COMITE ETICO DE INVESTIGACION CON MEDICAMENTOS

Dr. Jordi Nicolas Picé.
Presicente del Comité Etico de Investigacion con Medicamentos de:
FUNDACIO ASSISTENCIAL MUTUA TERRASSA

CERTIFICA:

Que este Comité ha evaluado en la reunién del dia 20 de junic de 2019
(Acta 06/2019) el estudio titulado “Caractentzacio de la regressié dilrna amb
Criogueratologia (Estudio Observacional)”

Se cumplen los requisitos necesarios de idoneidad del protocolo en relacion
con los objetivos del estudio y estén justificados los riesgos y molestias
previsibles para el sujeto.

La capacidad del investigador y los medios disponibles son apropiados para
llevar a cabo el estudio.

Y este Comité acepta que dicho estudio sea realizado en el Hospilal
Universitan Mitua Terrassa por Juan Enrique Pérez Corral como Investigador

principal,

Lo que firme en Terrassa a 20 de junio de 2019,

G s

-

" Firmado:

PO Susana Redondo
Secretaria del CEIm
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11.4 Anexo IV. Carta de invitacion al 2020 West China International
Myopia Control and Eye Symposium

&) enrtiziiaza

West China School of Medicine, Sichuan University
No.37 GuoXueXiang, Chengdu, Sichuan, 610041, P.R. China Tel: +86 28 85553558 FAX: +B6 28 85582044

Dear Sir or Madam
We are pleased to invite Mr. Juan Enrique Perez Corral from Polytechnic University
of Catalonia, Spain to visit West China Hospital of Sichuan University, Chengdu,
China from February 19 to 23, 2020. During his stay in West China Hospital, he will
participate in the 2020 West China International Myopia Control and Eye Care
Symposium which is organized by West China Hospital, Sichuan University.
The details of Mr. Juan Enrique Perez Corral are as below.

Full Name: Juan Enrique Perez Corral

Date of birth: 1970.06.20

Nationality: Spain

Passport No: AAGSRRARN

Address: Campus Nord, Carrer de Jordi Girona, 1, 3, 08034 Barcelona

Should you wish to discuss this application further, please do not hesitate to contact us

at +86-2R-R3427074

Sichuan Unive
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11.5 Anexo V. Certificado Comunicacién Oral OPTOM 2021

o @-_)1-

6% CONGRESD DE OPTOMETRIA. C

& - 28
MaYD ,-' ) OFTOMETRISTAS
2 0 21 et el

F
G W OFTICA

CERTIFICADO

Titulo: ;COMO DEBERI&N DORMIR LA SIESTA LOS USUARIOS DE LENTES DE ORTOQUERATOLOGIA NOCTURNA?

ID: 01959

Tipo: Comunicacion oral

Area temaética: Lentes de contacio
Autores:

Juan Enrigue Perez Corral’, Yolanda Aradilla Zapata®, Mireia Garcia Espinosa’, Genis Cardona Tomedeflot’, David
Pifiero Liorens'

Instituciones:

1) Facultad de Optica y Optometria de Terrassa Universidad Politécnica de Catalufia) , 2) Institut Catala de Retina ICR),
3) Universidad de Alicante

Presentador: Juan Enrique Pérez Cormral

D. IGNACIO JOSE DE COSTA EﬂHZiI.EZ, Secretario del Consejo General de Colegios de E‘lpticas—
Optometristas:

CERTIFICA:

Que la comunicacidn libre arriba indicada, ha sido presentada durante OPTOM " 21 Online (26
Congreso de Optometria, Contactologia y Optica Oftéalmica) celebrado del ocho al veintiocho de
mayo de dos mil veintiuno en formato virtual.

¥ para que conste, expido la presente certificacién con el visto bueno del Sr. Presidente, en
Madrid, a veintiocho de mayo de dos mil veintiuno.

ve goe -—-’”'a-’-x"“*.
PRESIDENTE SECRETARIO GENERAL ‘_,mn’iatmnon
> )
- #
Juan Carlos Martinez Moral Ignacio José de Costa Gonzilez Jesis Garcia Poyatos
CRGANZA: AVALA: COLABORA: PARTHER PREFERENTE:
&1 a

o “N_SEO "@ expbdptica ¢

“B ) oeromemrisias o h -

) — T nmms e FUNDACKSH ’
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11.6 Anexo VL. “Should Overnight Orthokeratology Patients Wear Their

Lenses During Their Afternoon Nap?”

ARTICLE

Should Overnight Orthokeratology Patients Wear Their Lenses
During Their Afternoon Nap?

Joan Pérez-Corral, M5, Genis Cardona, mp, David P. Pifiero, rrep, Yolanda Aradilla, Mm%, and
Mireia Garcia, M5e

Purpose: The pupose of this siudy wes o evalumie changes in visual
acuily, comesl curvature, elevation, pachymetry, and objective quality of
vision of experienced onhokersiology patients using thelr contae lenses
during & dmulsied 3-min aflernoon nap.

Method: Twelve patienisaged 3008283 yesrs were recruited for the siudy,
with 2 history of overnight orthakerstology of 27.4 2230 months. Patients
werne imimcied io close thelr eyes for 30 min while wesrmg their contset
kmes or without lenses. Anterior comeal curvature, elevation, and comesl
pachymetry wene saesed with the Pentacam Scheimpllog Sydem s 17
predefimed comeal locstions, and the HD Arnalyrer {Termasa, Spain) was
s i mestune oljective quality of vidon Messuremenis wene comductd
before eye cloture (baseling), immedistely afler eve openinglens removal
(M1}, snd 30 min lster (M2),

Resulis: No dstistically significant differences were found in antenor
comeal curvatune and elevation between baselne values snd M1 or M2,
with and without conisct knses Comeal swellng st M1 was grester
without eontsed lenses change in central ¢omeal thickness of 2.3%23.1%,
P=00N ) than with conteed lenses {1.7%2 1 3%, P00 ). Recovery sl
M2 was slower when lenses wene worm. A staiistically s gnificant improve-
ment in objective quality of vision and visusl scuily was found only when
patients napped with their lenses

Concdusions: Even if no significani changes were found in comesl
curvaiune and elevation, patients of overnight orthokersiology may benefit
from wing thelr contsed lenses during their sflemoon nap in tems of
oljective quality of vision and visual acuity.

Key ‘Words: Ovemight orhokerstology—Conlaet  lens—Comesl
wpography—Comeal thickness—Inirsocular Hghi scstierng— Afemoomn
T,

{Eve & Contaet Lens 202000 1-7)

vemight orthokemtology (0K & a clinical procedure aming
at creating a controlled corneal deformation with specially

Frm the Depafment of Opties and Oplometsy {1P.-C, GO, Universila
Politenica de Catalunys, School of Optics snd Opiometry, Tersssa, Spin;
Depariment of Optics, Phamscology, and Anstomy (DLPP), Univensity of
Abcanie, Alicante, Spain; and Department of Conteel Lenses (YA, MG,
Institut Csiald de Raina Bacelms, Sprin

The suthors have no conflick of nteres 1o disclose.

The author D. P Phiero was supponied by the Minisiy of Eoonomy,

amd Competitivensss of Spain within the program Famdn y Cajal,
RYC-2016-20471.

Addres comespondence 10 David P. Pifiero, Ph.D., Department of
Optics, Phamacology, and Anstomy, University of Alcmie, Cra San
Vicente del Raspelg &'n, San Vicenle del Rapeig EIG690, Alcane, Spain;
e-manl |t david pinyeroding es

Accepted June 11, 2024
WO 1k 10 T ACL A0 32

Eyve & Contact Lens * Volune (), Number 00, Month 2020

designed nigid gas permeable contact lenses, with the purpose of the
tempaoral comection of refractive emors.! The latest advances in
contact lens materials and designs warrant a safe procedure in
which patients wear their lenses ovemight, with refrmctive comee-
tion independence during the day, after lens remaoval 2

Caomeal reshaping with OF results from the precisely modulated
hydrodynamic forces of the postens tear film layer acting on the
tmcalcpith:'lisl cells * which lead to structural l:}umg:s evidenoed
by histopathologic observation.'* I is currently accepted that
refractive changes induced by OK have their orgin i a redistri-
bution of epithelial tissue rather than an actual overall modification
in comeal curvature,®

Previous mescarchers have investigated the mvemibility of the
comeal changes imnduced by OK after lens cessation®™ and the
divwmal mgmsxi.on after m’t‘mi_ght wear, Thus, even in its urigi:ts
as a diumal procedure, regression of nduced comeal molding was
almady observed, and it was positively associated with wearing
time and comeal biomechanical properties.” Investigating noctur-
nal OF, Mountford"® observed a regression in comeal refraction of
0.50 to 0.75 Diopters () after 8.5 hr of lens remaoval m the mom-
ing, leading this author to recommend a myaopic overcomaction of
0.50 to 0.75 D i this modality of OK. Other authors have docu-
mented similar findings regarding diurnal regression after over-
night OF_1-1*

Refraction regression in overnight OK may be influenced by
diurnal factors and by corneal hiomechanical properties. In this
regards, clinical experience and meports from patients suggest
that patients weanng their OK lenses for a brief period of time
during their afternoon nap may bencfit from less mefraction
regression at the end of the day than those napping without their
lenses.

The aim of this study was to explore the hypothesis that
arthokeratology patients using their comtact lenses for their
aftemoon nap would have a prolonged orthokeratology effect,
particularly towand the end of the day. For this purpose, a study
was designed to asscss and comparc visual acuity, corncal
topographical changes (curvamne, clevation, and pachymetry),
and ohjective quality of vision (chamcterized by a double-pass
sysem) of patients simulating a 30-min afternoon nap with and
without the use of their OK lenses. Given the chamcteristics of the
OF effect, with central flatening and midperipheral staepening,
this analysis was conducted by following a point-by-point
approach to better inderstand the exact boundanes of this effect
The ultimate goal of this study was to provide an answer to the
commonly repeaicd question by O patients: “should 1 wear my
lenses for my afternoon nap?™

Copyright © 2020 Contact Lens Association of Ophthalmologists, Inc. Unauthorzed reproduction of this article is prohibited.
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ABSTRACT

Purpose: The purpose of this study was to evaluate changes in visual acuity, corneal curvature,
elevation, pachymetry, and objective quality of vision, of experienced orthokeratology patients

using their contact lenses during a simulated 30-minute afternoon nap.

Method: Twelve patients aged 30.8+8.3 years were recruited for the study, with a history of
overnight orthokeratology of 27.4+23.0 months. Patients were instructed to close their eyes for 30
minutes while wearing their contact lenses or without lenses. Anterior corneal curvature,
elevation and corneal pachymetry were assessed with the Pentacam Scheimpflug System at 17
predefined corneal locations and the HD Analyzer was used to measure objective quality of
vision. Measurements were conducted before eye closure (baseline), immediately after eye

opening/lens removal (M1) and 30 minutes later (M2).

Results: No statistically significant differences were found in anterior corneal curvature and
elevation between baseline values and M1 or M2, with and without contact lenses. Corneal
swelling at M1 was greater without contact lenses (change in central corneal thickness of 2.3% +
3.1%, p=0.001) than with contact lenses (1.7% *1.3%, p<0.001). Recovery at M2 was slower when
lenses were worn. A statistically significant improvement in objective quality of vision and visual

acuity was found only when patients napped with their lenses.

Conclusions: Even if no significant changes were found in corneal curvature and elevation,
patients of overnight orthokeratology may benefit from using their contact lenses during their

afternoon nap in terms of objective quality of vision and visual acuity.

KEYWORDS: Overnight orthokeratology; Contact lens; Corneal topography; Corneal thickness;

Intraocular light scattering; Afternoon nap
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INTRODUCTION

Overnight orthokeratology (OK) is a clinical procedure aiming at creating a controlled corneal
deformation with specially designed rigid gas permeable contact lenses, with the purpose of the
temporal correction of refractive errors.! The latest advances in contact lens materials and designs
warrant a safe procedure in which patients wear their lenses overnight, with refractive correction

independence during the day, after lens removal.2

Corneal reshaping with OK results from the precisely modulated hydrodynamic forces of the
post-lens tear film layer acting upon the corneal epithelial cells,® which lead to structural changes
evidenced by histopathologic observation.# It is currently accepted that refractive changes
induced by OK have their origin in a redistribution of epithelial tissue rather than an actual

overall modification in corneal curvature.>

Previous researchers have investigated the reversibility of the corneal changes induced by OK
following lens cessation®® as well as the diurnal regression after overnight wear. Thus, even in its
origins as a diurnal procedure, regression of induced corneal moulding was already observed
and it was positively associated with wearing time and corneal biomechanical properties.’
Investigating nocturnal OK, Mountford observed a regression in corneal refraction of 0.50 to 0.75
Dioptres (D) after 8.5 h of lens removal in the morning, leading this author to recommend a
myopic overcorrection of 0.50 to 0.75 D in this modality of OK.1? Other authors have documented

similar findings regarding diurnal regression following overnight OK.11-13

Refraction regression in overnight OK may be influenced by diurnal factors, as well as by corneal
biomechanical properties. In this regards, clinical experience and reports from patients suggest
that patients wearing their OK lenses for a brief period of time during their afternoon nap may
benefit from less refraction regression at the end of the day than those napping without their

lenses.

The aim of the present study was to explore the hypothesis that orthokeratology patients using
their contact lenses for their afternoon nap would have a prolonged orthokeratology effect,
particularly towards the end of the day. For this purpose, a study was designed to assess and
compare visual acuity, corneal topographical changes (curvature, elevation and pachymetry) and
objective quality of vision (characterized by a double-pass system) of patients simulating a 30-
minute afternoon nap with and without the use of their OK lenses. Given the characteristics of
the OK effect, with central flattening and mid-peripheral steepening, this analysis was conducted
by following a point-by-point approach to better understand the exact boundaries of this effect.
The ultimate goal of this study was to provide an answer to the commonly repeated question by

OK patients: “should I wear my lenses for my afternoon nap?”
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MATERIAL AND METHODS
Study sample

Experienced OK wearers participated in the study conducted at the University Vision Centre
(Universitat Politecnica de Catalunya) between the months of September and December of 2018.
Patients needed to be older than 18 years to be included in the study. Participants were recruited
from the existing database of successful orthokeratology wearers with a well-established
orthokeratology effect. Patients with a history of ocular complications related or unrelated to
contact lens wear, ocular or refractive surgery, unstable corrected refractive error, and
unsuccessful OK treatment were excluded. All participants provided their written informed
consent after explanation of the study procedures. The study followed the tenets of the
Declaration of Helsinki (as revised in Tokyo in 2004) and was approved by the Ethics Review

Board of the Fundaci6 Assistencial Muatua de Terrassa.

Procedure

Two measurement sessions were scheduled for each patient, with a separation of approximately
five days. At the same time in the afternoon (15.00 p.m.), patients were instructed to lie down and
close their eyes for a period of 30 minutes, either while wearing their OK lenses or without their
lenses. If lenses were worn, they were removed immediately after opening the eyes. Patients were
allocated to the “nap with contact lenses first” or “nap without contact lenses first” groups using
a 1:1 block randomization scheme, conducted with the IBM Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS) v.25 (IBM Corp. NY, US), resulting in seven patients using their lenses first, and

five patients napping without their lenses first.

Three sets of measurements were conducted at each session: prior to lens insertion / eye closure
(baseline); immediately after lens removal / eye opening (M1); 30 minutes later (M2). Each set of

measurements consisted of the evaluation of corneal topography and objective quality of vision.

The Pentacam Scheimpflug System, software version 1:20 (Oculus, Wetzlar, Germany), which
was calibrated according to the recommendations of the manufacturer, was used to measure
anterior corneal curvature, elevation and pachymetry at 17 pre-defined locations on the
topography map, as described in published literature [14]. For this purpose, the export utility of
the software was employed to obtain a dataset for each curvature, elevation and pachymetry
map. This dataset is organized in Cartesian coordinates, where the cell with coordinates (0, 0)
corresponds to the centre of the map, cells located on the X-axis are either nasal (x, 0) or temporal

(-x, 0) locations and cells located on the Y-axis correspond to either superior (0, y) or inferior (0, -
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y) locations. An 8-mm corneal diameter was examined, including the central location and 1, 2, 3,

and 4 mm in the nasal, temporal, superior and inferior quadrants (Figure 1).

Objective quality of vision was assessed with the Optical Quality Analysis System -High
Definition Analyzer (HD Analyzer, Visiometrics S.L., Terrassa, Spain). The HD Analyzer is a
double-pass instrument using a 780 nm collimated infrared laser to project an image on the retina,
whereupon the corresponding software determines image degradation caused by higher order
aberrations and ocular light scattering. This device provides the Objective Scatter Index (OSI),
defined as the ratio between the integrated light in the periphery and in the surroundings of the
central peak of the double-pass image. The central area corresponds to a circle of a radius of 1
minute of arc, and the peripheral zone to a ring set between 12 and 20 minutes of arc [15]. Values
of OSI for normal eyes are close to 1, while values over 5 would represent highly scattered
systems. Three consecutive measurements were obtained of OSI, and the mean value was used

for statistical analysis.

In addition, the Early Treatment Diabetic Retinopathy Study chart (ETDRS) (Optec 6500, Stereo
Optical Inc., Chicago, IL) was used to measure monocular distance visual acuity at 4 m.
Measurements were conducted prior to lens insertion / eye closure (baseline) and 30 minutes

following eye opening /lens removal (M2).

Figure 1. Locations of measurement on an anterior corneal elevation map obtained with the
Pentacam Scheimpflug System. For each map, 17 corneal locations were explored, including the
central location and 1, 2, 3, and 4 mm in the nasal, temporal, superior and inferior quadrants.

Data Analysis
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Statistical analysis was conducted with the IBM Statistical Package for the Social Sciences (SPSS)
v.25 (IBM Corp. NY, US). Only one eye per participant, selected at random, was used for statistical
analysis. Data was first examined for normality with the Kolmogorov-Smirnov test, revealing the
occurrence of a normal distribution. Accordingly, results were described as mean * standard
deviation (SD). For the measurement sessions conducted immediately following a 30-minute
simulated nap (with or without OK lenses) (M1), and 30 minutes after eye opening/lens removal
(M2), relative topography values were obtained by subtracting the corresponding baseline
values. The Student’s t-test for matched pairs was used to analyse the statistical significance of
the differences between baseline and M1 and between baseline and M2 in topography and OSI

data. A P value of 0.05 or less was defined as the cut-off point for statistical significance.

This study was conceived as a pilot study to investigate the viability of the current research and
for this reason a limited sample was included. Considering that a positive finding was found, a
new comparative clinical study was designed and initiated including larger sample sizes. In any
case, a calculation of the statistical power associated to this preliminary study was performed
using PS Power and Sample Size Calculations version 3.0  software

(http:/ /biostat.mc.vanderbilt.edu/PowerSampleSize). Considering the difference between

groups in central anterior corneal radius of curvature as the main outcome measure, an alpha
error of 0.05, a difference between groups of 0.07 mm, a within group standard deviation of 0.11

mm and the number of eyes included in each group, the statistical power associated was 15.0%.

RESULTS

A sample of 12 patients was recruited for the study (5 males; 7 females) with mean age of 30.8
years (range from 22 to 47 years). Mean spherical refractive error prior de OK treatment was -3.75
D (range from -1.50 D to -8.50 D) with a maximum cylinder of -1.75 D. Participants had
been wearing their OK lenses in average 27.4 months (range from 3 to 83 months) and had

achieved refractive stability (Table 1).

Table 1. Demographic and refraction characteristics of the participants in the study.
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A hok 1
ge Sex Orthokeratology Refraction before orthokeratology
(years) treatment (months)
Eye Axis (°)  Sphere (D)  Cylinder (D)
oD - -1.50 0.00
38 Male 16
0s 10 -1.50 -0.50
oD - -2.50 0.00
37 Female 16 oS 5 -1.50 -0.75
39 Male A OD 150 -4.75 -1.25
0s 15 -5.00 -1.00
oD - -4.75 0.00
2 F Il 24
0 emale oS 10 -4.50 -0.75
OD 80 -4.25 -1.75
47 1
Male 5 0S 5 -2.75 -1.00
o Femal A oD 90 -4.25 -0.50
emale oS 40 -4.75 -0.50
oD 90 -3.00 -0.75
22 Male 17 0S - 225 0.00
oD ; -3.00 0.00
26 Female 3
0s ; -2.75 0.00
oD - -2.00 0.00
36 Female 84 0s B, -1.75 0.00
oD - -1.75 0.00
23 Male 48 os - -1.75 0.00
oD 0 -4.25 -0.50
31 Female 25 05 0 -4.00 -0.50
oD - -8.50 0.00
26 Female 36
oS - -8.25 0.00

Changes in corneal topography, in terms of anterior corneal curvature, anterior elevation and
corneal pachymetry are shown in Table 2, Table 3, and Table 4, respectively. For each corneal
parameter, results from the 17 pre-determined locations are presented as differences between

baseline and M1, and baseline and M2, either wearing or not wearing contact lenses during the

30-minute simulated nap.

Table 2. Changes in anterior corneal curvature (in millimeters) following a 30-minute simulated

nap (M1) with or without contact lenses, and 30 minutes after eye opening / lens removal (M2).
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* Denotes statistically significant differences between the two corresponding measurement times

MESUREMENT WITH CONTACT LENSES WITHOUT CONTACT LENSES
LOCATION

Baseline-M1 Baseline-M2 Baseline-M1 Baseline-M2

Central -0.06+0.17 -0.05+0.15 0.01+0.11 -0.03+0.04 *
Imm temporal -0.05+0.13 -0.03+0.10 -0.02+0.10 -0.01+0.04
2mm temporal -0.04£0.15 0.00+0.11 0.00+0.09 0.00+0.05
3mm temporal 0.11+0.15 * 0.06x0.10 * 0.07+0.12 * 0.02+0.05
4mm temporal -0.06+0.44 -0.21+0.80 -0.05+0.28 0.10+0.39

1mm nasal -0.02+0.11 -0.01+0.10 -0.01+0.08 0.00+0.05
2mm nasal 0.06%0.10 * 0.04+0.11 0.00£0.07 0.03+0.04 *
3mm nasal 0.03£0.21 0.03£0.14 0.06+0.14 * -0.03+0.10
4mm nasal -0.23+0.82 -0.10+0.35 0.13+0.48 0.00+£0.36
1mm superior -0.04+0.14 0.00+0.09 -0.02+0.10 0.00+0.10
2mm superior 0.07+0.18 0.05+0.24 0.02+0.13 0.01£0.10
3mm superior 0.05+0.28 0.10+£0.23 * 0.01+0.22 0.06+0.30
4mm superior -0.04+0.99 -0.02£1.13 0.01+1.06 0.02+1.53
1mm inferior -0.06+0.18 -0.08+0.12 -0.01+0.16 0.00+0.09
2mm inferior -0.01+0.16 0.00+0.09 -0.04+0.23 0.02+0.08
3mm inferior 0.04+0.28 0.04+0.23 0.06+0.31 0.00£0.09
4mm inferior 0.15+0.50 -0.01+0.77 0.28+1.06 0.13+0.62
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Table 3. Changes in anterior corneal elevation (in micrometers) following a 30-minute simulated
nap (M1) with or without contact lenses, and 30 minutes after eye opening / lens removal (M2).

MESUREMENT WITH CONTACT LENSES WITHOUT CONTACT LENSES
LOCATION

Baseline-M1 Baseline-M2 Baseline-M1 Baseline-M2

Central 0.96+1.40 * 0.58+1.61 0.50+1.22 0.50+0.83 *
1mm temporal 1.00£1.18 * 0.58+1.47 0.58+1.74 0.38+0.92
2mm temporal 0.33+1.63 0.29+1.20 0.38+1.58 0.21+0.78
3mm temporal -0.92+1.98 * -0.29+1.30 0.25+1.19 0.08+0.88
4mm temporal 0.00+1.84 0.46+1.89 1.17+£1.55* 0.38+1.35
1mm nasal 0.42+1.61 0.04+1.49 0.08+1.25 0.04+0.95
2mm nasal -0.46+1.59 -0.25+1.07 -0.21+0.83 -0.17+0.82
3mm nasal 0.13+2.86 -0.17+1.20 -0.42+1.56 0.00+1.02
4mm nasal 0.13+1.65 0.58+1.64 0.38+2.02 -0.33+1.49
1mm superior 0.33+0.92 -0.21+1.06 0.17+0.64 0.04+0.62

2mm superior -1.00+1.67 * -0.92+2.76 -0.38+1.38 -0.42+0.97 *
3mm superior -0.75+£1.42 * -0.67+1.61 -0.75+2.21 -0.67£1.74
4mm superior 0.29+3.44 1.92+3.81 * -1.50+3.28 * -0.63+2.48
Imm inferior 1.00+£1.89 * 1.04+1.27 * -0.04+1.04 0.08+0.83
2mm inferior 0.00+1.22 0.25+0.79 -0.50+1.32 -0.25+1.11
3mm inferior -0.67+1.83 -0.58+1.35 * -1.00+£1.74 * -0.67+2.28
4mm inferior -0.63+1.83 -0.46+3.45 -1.08+2.99 * 0.00+1.44

* Denotes statistically significant differences between the two corresponding measurement
times
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Table 4. Changes in corneal pachymetry (in micrometers) following a 30-minute simulated nap
(M1) with or without contact lenses, and 30 minutes after eye opening / lens removal (M2).

MESUREMENT WITH CONTACT LENSES WITHOUT CONTACT LENSES
LOCATION

Baseline-M1 Baseline-M2 Baseline-M1 Baseline-M2
Central -8.67+6.57 * -4.42+6.29 * -11.54+14.95 * -2.54+6.03
Imm temporal -8.46+6.95 * -4.54+7.32 % -12.71+£13.13 * -2.63+5.89 *
2mm temporal -9.25+8.81 * -5.33+8.27 * -13.13+14.51 * -3.67+8.23 *
3mm temporal -10.46£10.19 * -5.88+9.42 * -13.54+16.02 * -4.21+11.60
4mm temporal -9.25+11.41 * -5.04+12.86 -14.54+19.38 * -5.46116.66
1mm nasal -10.92+7.50 * -5.54+6.98 * -12.13+14.72 * -1.58+4.83
2mm nasal -14.33+9.82 * -7.08+8.88 * -12.08+16.32 * -0.17+6.67
3mm nasal -15.50+£11.37 * -6.174¢9.94 * -11.92+14.10 * -0.63+9.30
4mm nasal -14.08+13.74 * -3.63+11.88 -12.50+16.46 * -0.13+11.77
Imm superior -10.4246.57 * -5.9619.63 * -11.38413.34 * -0.9246.04
2mm superior -12.46+9.28 * -6.75+13.58 * -10.33+£13.04 * -0.33+10.06
3mm superior -11.25+12.68 * -4.75+14.75 -8.92+13.95 * -0.54+14.42
4mm superior -6.46+11.71 * 1.21£13.39 -7.13+£17.80 0.42+16.26
Imm inferior -8.4246.75 * -3.7146.13 * -12.42+13.71 * -1.29+5.69
2mm inferior -9.29+7.68 * -4.96+7.75 * -12.46+14.33 * -1.17+6.36
3mm inferior -8.3849.80 * -5.04£10.17 * -13.42+15.81 * -1.631£9.49
4mm inferior -6.38+13.34 * -3.67+15.34 -13.29+£19.79 * -2.33+13.54

* Denotes statistically significant differences between the two corresponding measurement

times

Upon examining anterior corneal curvature changes following the 30-minutes simulated nap

with contact lenses, a minor trend could be observed in which negative and positive values were
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more frequent in the central and peripheral locations, respectively, that is, the OK effect of central
corneal flattening and peripheral steepening was slightly reinforced. These changes were less
noticeable at M2, i.e., 30 minutes after lens removal. No apparent trend was evidenced in
topography when participants closed their eyes for 30 minutes without wearing their contact

lenses. These changes were mostly not statistically significant.

A similar not statistically significant finding was observed on anterior corneal elevation, with
positive (i.e., reduced elevation) and negative (i.e. increased elevation) values in the central and
peripheral locations, respectively, in participants wearing their contact lenses, with a certain
reversal of changes 30 minutes after lens removal. No noticeable trend was observed when no

lenses were worn during the simulate map.

Finally, statistically significant differences were found in corneal pachymetry in most of the
examined locations. Indeed, immediately after the 30-minutes simulated nap, participants
wearing their contact lenses had thicker corneas than in baseline conditions (e.g., 519.5 £ 28.5 ym
v5510.0 £ 25.6 pm at the central cornea), a relative change of ~ 8.67 + 6.57 um), with a progressive
trend toward baseline values after 30 minutes following lens removal (e.g., 515.2 £ 27.1 um at the
central cornea, a relative change of 4.42 + 6.29 pm). Changes in the same direction, although of a
larger magnitude, were observed in participants not using their contact lenses during the
simulated nap (e.g., 521.5 £ 24.6 um after eye opening vs 509.9 + 26.9 pm in baseline conditions,
and 512.5 £ 27.8 um 30 minutes later, all in the central corneal position, i.e., relative changes of
11.54 +14.95 pm and 2.54 + 6.03 um, respectively). Although participants not wearing their lenses
had in general thicker corneas immediately after eye opening than when contact lenses were
worn, they showed a superior tendency to those wearing their contact lenses to reach values
closer to those measured in baseline conditions 30 minutes later. Thus, whereas differences
between baseline and M2 values remained statistically significant in contact lens wearing
conditions, these differences were mostly not statistically significant when contact lenses were

not worn during the simulated nap (Figure 2).
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Figure 2. Relative changes in corneal pachymetry immediately after a 30-minute simulated nap
(left) and 30 minutes after eye opening / lens removal (right) with (blue) or without (white)
contact lenses. Diameter of circle is proportional to change, and direction of change is noted by a
positive (+) or negative (-) sign. * denotes a statistically significant difference between

measurement times.

Regarding objective quality of vision, OSI values of participants wearing their contact lenses were

+1.0, 1.1 £ 0.8 and 1.0 + 1.8 in baseline, M1 and M2 measurement times, respectively.
Statistically significant differences were found between baseline and M1 (p=0.025) and between
baseline and M2 (p=0.024), denoting a slight improvement in objective quality of vision. Values
of OSI when no contact lenses were worn during the simulated nap were 1.3 +1.3, 1.4 £ 1.3 and
1.3 £ 1.2 in baseline, M1 and M2 measurement times, respectively. No statistically significant

differences were found neither between baseline and M1 nor between baseline and M2.

Finally, a statistically significant improvement in visual acuity was found when patients used
their contact lenses for the simulated nap (0.046 + 0.049 LogMAR at baseline versus 0.000 + 0.057
LogMAR at M2; p=0.001). No statistically significant difference was encountered when patients
did not use their contact lenses (0.043 £ 0.037 LogMAR at baseline versus 0.036 + 0.052 LogMAR
at M2; p>0.05).

DISCUSSION

The present study was aimed at investigating the impact of using the contact lenses commonly
employed for overnight orthokeratology during an afternoon nap of 30 minutes. For this purpose,
the Pentacam Scheimpflug imaging system and the HD Analyzer were used to evaluate changes
in corneal topography and objective quality of vision following a 30-minute simulated nap and
after 30 minutes of eye opening / lens removal. Two measurement sessions were scheduled, with
the same participants, either wearing their contact lenses or napping without contact lenses.
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Both instruments have been documented to show good reproducibility and repeatability in their
measurements [16-20]. Specifically, Lackner and co-workers noted that the reproducibility of the
Pentacam system when measuring central corneal thickness was superior to that obtained with
ultrasound pachymetry and with the Orbscan system [17]. This instrument has been used to
evaluate the anterior segment changes in response to long-term overnight orthokeratology [18].
The HD Analyzer has been extensively employed to assess optical quality and intraocular
scattering in healthy eyes and in eyes with pathologies or submitted to corneal, refractive and

cataract procedures [19,20], showing good intra- and intersession repeatability [21].

Although interesting and not unexpected trends were observed in anterior corneal curvature and
elevation, the most relevant and statistically significant finding of the present study was the
change in corneal thickness following the 30-minute simulated nap. This change, which occurred
in all corneal locations under evaluation, was more pronounced when participants did not wear
their contact lenses, although it was also observed when contact lenses were worn. Specifically,
an average increase in central corneal thickness of approximately 2.3% + 3.1% was found without
contact lenses, in contrast to 1.7% * 1.3% when participants napped with their lenses. Although
these values of corneal swelling are inferior to those commonly documented for overnight
physiological oedema, ranging between 4% and 5.5% [22,23], they still suggest a negative impact
of eye closure in corneal metabolism, less manifest when contact lenses were used. In this regard,
the present findings are in agreement with those reported by Alharbi and co-workers in 2005,
with the caveat that their study was of overnight orthokeratology, instead of short-term changes
[24]. Indeed, these authors reported an overnight stromal swelling of 1.2% + 0.5% in the OK group
and 2.5% + 0.9% in eyes not wearing contact lenses. It must be noted that given that corneal
oedema resulting from hypoxia is mostly stromal in origin [25], Alharbi and co-workers
examined only stromal thickness, instead of total corneal thickness as in the present study. The
reason for this was to avoid the possible confounding effect of the accompanying corneal
epithelial thinning associated with OK. However, whereas in their study, participants were
neophyte contact lens wearers, participants included in the present research had stable refraction
and had been using their OK contact lenses for an average of 27.4 months. Therefore, it may be
assumed that epithelial reorganization and redistribution, as well as cell migration, was settled
and that the encountered corneal thickness changes were only stromal in origin. This assumption
was evidenced by corneal topography and fluorescein pattern analysis, and was in agreement
with previous research from Alharbi and Swarbrick in which the authors observed that epithelial
thinning caused by orthokeratology was well-established 10 days after the start of the treatment
[26]. As a possible explanation of the decreased stromal swelling observed with OK lens wear,
Alharbi and co-workers suggested that central pressure exerted by the contact lens might prevent
influx of water or force this water toward peripheral locations. These authors supported this

hypothesis with midperipheral and peripheral stromal oedema findings of 6.1% and 6.5%, in
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accordance with the oxygen transmissibility parameters of the OK lenses used in their study. In
agreement with these reports, in the present study, with the exception of the inferior quadrant,
corneal swelling in midperipheral and peripheral locations (up to 4 mm from the corneal centre)
was in general slightly superior to central locations, although values did not reach those expected
in overnight wear. Interestingly, central, midperipheral and peripheral locations showed similar
values of corneal swelling in the non-lens-wearing condition, thus giving support to the
hypothesis suggested by Alharbi and co-workers regarding the central predominance of the OK
effect. A similar reduced swelling response with OK lenses was also reported by other authors in

neophyte users [27].

Participants not wearing their lenses had in general thicker corneas on eye opening than when
contact lenses were worn, and 30 minutes later they reached values closer to baseline (mean
central corneal swelling of 0.5% * 1.2%). In contrast, with contact lenses, statistically significant
differences in corneal swelling were found at almost all measured locations 30 minutes after lens
removal (mean central corneal swelling of 0.9% + 1.2%), although these values were not clinically
significant. These differences in swelling recovery may reflect the subtle alterations in corneal
metabolism induced by OK, as hypothesised by research of Bonanno and co-workers (IOVS
2003;44:ARVO E-Abstract 1369).

It is worth noting that, although the repeatability of the Pentacam Scheimpflug System in terms
of corneal pachymetry has been described as good, some authors found repeatability values of
the order of the corneal swelling changes encountered in the present research [28,29]. However,
as the present findings show a clear trend towards positive changes in corneal swelling, as
opposite to random positive and negative alterations, it may be safely considered that changes

are real and not an artifact of instrument repeatability.

Upon examining objective quality of vision, OSI outcomes with and without contact lenses were
superior to 1, which is commonly considered a cut-off value for healthy young eyes [19]. Previous
researchers have evidenced a negative visual impact of orthokeratology in terms of higher order
aberrations [30,31], contrast sensitivity [32] and ocular light scattering [32,33], although these last
authors did not encounter OSI values over 1 in their research. Of interest are the high baseline
OSI values measured at 15.00 p.m., approximately 8 hours after lens removal in the morning,
which are indicative of a prolonged negative impact of OK on objective quality of vision.
However, whereas these values did not show statistically significant differences following a
simulated nap without contact lenses, the use of contact lenses resulted in a slight, but statistically
significant improvement in OSI with reference to baseline values. This improvement was still
observed 30 minutes after lens removal and was reflected in a slight improvement in visual
acuity, not evidenced when patients did not use their contact lenses. These findings partially
reflect the corneal swelling response to OK described above in agreement with the research of de
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Juan and co-workers who observed a direct correlation between OSI values and induced
overnight corneal oedema in subjects wearing hydrogel contact lenses [34]. It would be relevant
to explore objective quality of vision later in the evening to determine the clinical and visual

benefit of using contact lenses during the afternoon nap.

The present study was not double-masked, which may be considered a limitation. However, as
all measurements (corneal topography and objective quality of vision) are objective, a negligible
influence of the examiner may be safely assumed. In addition, participants were experienced OK
wearers, that is, contact lens parameters and intended spherical correction could not be
homogenized. This limitation was minimized given the single-subject design of the present study,
in which subjects acted as their own control. In addition, to avoid the possible confounding
impact of normal day-to-day fluctuations of the orthokeratology effect [10-13], baseline
measurements were conducted at the start of each session and used as a reference for that session.
Finally, the limited sample size may be also considered as a limitation of the current study, but
the aim of the current series was to detect significant trends to be assessed afterwards in studies
enrolling large populations. Further research may also include a control group of non-

orthokeratology patients to assess the effect of the afternoon nap on non-lens wearers.

In conclusion, a simulated 30-minute nap wearing orthokeratology lenses did not lead to
significant changes in corneal curvature and elevation. In contrast, a non-clinically significant
swelling response was observed which, in agreement with previous research, was more evident
when patients napped without lenses. The slight but significant improvement in visual acuity
and objective quality of vision may support the decision of contact lens practitioners to
recommend patients to wear their lenses during their afternoon nap. These preliminary results

should be confirmed in future studies enrolling a larger sample of patients.
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