CIRUGIA Y CIRUJANOS ARTICULO ORIGINAL
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en sujetos sanos
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Resumen

Antecedentes: La paquimetria corneal es ampliamente utilizada para la cirugia refractiva y el seguimiento de pacientes con
queratocono. La medicion exacta es esencial para una cirugia refractiva segura. Objetivo: Evaluar la reproducibilidad intra-
observador en la medicion del grosor corneal central (GCC) utilizando reflectometria dptica de baja coherencia (OLCR) y su
concordancia con la paquimetria ultrasonica. Método: Estudio prospectivo, comparativo y aleatorizado de una tecnologia
diagndstica. Se midio de forma aleatorizada un ojo de cada sujeto en tres ocasiones con ambos equipos. Para el anélisis de
fiabilidad se obtuvieron la desviacion estdndar (DE) intrasujeto, el coeficiente de variacion (CV) y el coeficiente de correlacion
intraclase (CCI). Para el estudio de concordancia se analizaron los datos usando una prueba t pareada simple, ademas de
los limites de acuerdo de Bland-Altman (LA). Para la evaluacion de los LA se ultilizd el promedio de las tres mediciones de
cada equipo. Resultados: E/ estudio incluyd 30 ojos de 30 sujetos con una edad promedio de 28.70 + 8.06 afos. Para la
repetibilidad, la DE intrasujeto fue de 3.41 y 5.96 u, el CV del 2 'y el 4%, y el CCI de 0.991 y 0.988, para el OLCR y el pa-
quimetro ultrasonico, respectivamente. La diferencia del GCC promedio entre el OLCR y el paquimetro ultrasonico fue de 8.90
+ 9.03  (intervalo de confianza del 95%: 5.52-2.27 ), y el LA fue de 35.40 . Conclusiones: La tecnologia de OLCR pro-
porciona medidas del GCC intraobservador fiables. Ambas mediciones paquimétricas pueden usarse de forma intercambiable
con minimos ajustes de calibracion.

PALABRAS CLAVE: Grosor corneal. Paquimetria ultrasénica. Reflectometria dptica de baja coherencia. Reproducibilidad.
Abstract

Background: Corneal pachymetry is widely used for refractive surgery and follow up in keratoconus, accurate measurement
is essential for a safe surgery. Objective: To assess intraobserver reliability of central corneal thickness (CCT) measurements
using optical low-coherence reflectometry (OLCR) technology and its agreement with ultrasonic pachymeter (US). Method: Ran-
domized and prospective comparative evaluation of diagnostic technology. One randomly healthy eye of subjects was scanned
three times with both devices. Intraobserver within-subject standard deviation (Sw), coefficient of variation (CVw) and intraclass
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correlation coefficient (ICC) were obtained for reliability analysis; for study agreement, data were analyzed using the paired-sam-
ple t test and the Bland-Altman LoA method. The mean of three scans of each equipment was used to assess the LoA.
Results: The study enrolled 30 eyes of 30 subjects with average age of 28.70 + 8.06 years. For repeatability, the Sw were
3.41 and 5.96 y, the intraobserver CVw was 2 and 4% and ICC 0.991 and 0.988, for OLCR and US respectively. The mean
CCT difference between OLCR and US was 8.90 + 9.03 u (95% confidence interval: 5.52-2.27 p), and the LoA was 35.40 L.
Conclusions: OLCR technology provided reliable intraobserver CCT measurements. Both pachymetry measurements may be

used interchangeably with minimum calibration adjustment.

KEY WORDS: Corneal thickness. Ultrasound pachymetry. Optical low-coherence reflectometry. Reproducibility.

|ntroducci6n

La paquimetria corneal, exploracion que mide el
grosor de la cdrnea, tiene multiples usos en el campo
de la oftalmologia. En la cirugia refractiva se utiliza
para decidir la técnica y determinar la cantidad de
dioptrias que es posible corregir'. La paquimetria per-
mite valorar el estado de la cdrnea en usuarios de
lentes de contacto, pues su uso crénico se asocia a
edema y adelgazamiento. La medicién del espesor
corneal posibilita un calculo mas exacto de la presién
intraocular, siendo el grosor un factor corrector, pues
una cérnea gruesa ofrece mayor resistencia que una
delgada y es un factor de riesgo para desarrollar
glaucoma en algunos grupos étnicos2.

El grosor corneal central (GCC) puede medirse por
diferentes tecnologias, pero el método de referencia
continta siendo la medicion por paquimetria ultrasénica
debido a su alto grado de repetibilidad intraobservador
y su concordancia con otros equipos ultrasdnicos®#;
sin embargo, la necesidad de manipulacion del equipo
y el contacto con la superficie corneal lo hacen poco
atractivo para su uso transoperatorio.

El Wavelight® Ex500 fue lanzado al mercado en
2009, y en 2011 la Food and Drug Administration au-
torizé su uso en los EE.UU. Uno de los cambios del
Wavelight® Ex500 Excimer Laser con respecto a su
modelo anterior es la introduccién de la medida pa-
quimétrica pre-, trans- y posquirurgica; para ello, el
Wavelight® Ex500 Excimer Laser agreg6 un paquime-
tro de no contacto integrado en su plataforma, el cual
estd basado en la tecnologia de reflectometria de baja
coherencia 6ptica baja (OLCR, por sus siglas en in-
glés), que permite realizar una medicion del GCC
tanto de forma estatica como dinamica durante la
ablacion, lo que confiere una mayor seguridad al pro-
cedimiento quirdrgico.

La paquimetria por OLCR se utiliza en algunos
equipos diagndsticos en la actualidad, de los cuales
uno de los més estudiados es el bidmetro ocular

Lensar® LS 900 (Haag Streit, Germany), el cual ha
sido comparado contra las otras tecnologias disponi-
bles, como la paquimetria ultrasdnica®’, la tomografia
de coherencia 6ptica®”8 y la topografia con imagen
de Scheimplfug®”'", con resultados diversos. Hasta
el momento, el Unico estudio que compara al paqui-
metro del Wavelight® Ex500 con el ultrasénico es el
realizado por Soeken, et al.'?, quienes estudiaron 50
ojos de 26 pacientes operados con LASIK (Laser-As-
sisted in Situ Keratomileusis) y encontraron una dife-
rencia de 0.78 p.

En este estudio se compar6 la medicion de la pa-
quimetria central obtenida por un nuevo equipo, el
Wavelight® Ex500 Excimer Laser, contra el método de
referencia actual, el paquimetro ultrasénico Modelo
555 Pachette 3, obteniendo asi la variabilidad entre
ambos métodos. La finalidad de realizar esta compa-
racion fue observar si la diferencia entre los aparatos
es estadisticamente y clinicamente significativa, y
ademads dentro de esta investigacion también se va-
lorara la repetibilidad de ambos equipos mediante la
realizacién de tres mediciones, que se compararon
entre si.

Nuestra hipétesis es que habra una diferencia entre
ambos equipos menor de 10 p, valor clinicamente
poco significativo.

Método

En este estudio prospectivo, transversal y observa-
cional, se reclutaron voluntarios sanos mayores de 18
afos, a los que se realizd una exploracién oftalmolo-
gica completa para descartar cualquier patologia
corneal que pudiera modificar los resultados de los
estudios. Se excluyd a los pacientes que tuvieran
antecedentes de enfermedad ocular, traumatismo o
cirugia, y a los que usaran lentes de contacto. Se
explicaron los objetivos del estudio, asi como los ries-
gos y las molestias relacionados con él, y posterior-
mente los sujetos firmaron un consentimiento
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informado. Antes del inicio del estudio se obtuvo la
aprobacion del Comité de Etica de la Universidad de
Monterrey.

Calculo de la muestra

Inicialmente se realizé un estudio piloto con 15 pa-
cientes, y con los resultados encontrados se hizo un
calculo de la muestra basado en la comparacién de
medias emparejadas con una diferencia de medias a
detectar de 5 y, un poder del 90% y un nivel de con-
fianza del 95%, lo que nos dio una muestra de 28
pacientes.

Medicion del grosor corneal central

Se aleatorizé el ojo a estudiar y todos los estudios
se realizaron entre las 15:00 y 18:00 horas. Los vo-
luntarios tenian al menos 6 horas de vigilia con el
objetivo de minimizar la variacion diurna del grosor
corneal™. Todas las mediciones las realizé un ob-
servador experto y se tomaron tres mediciones con
cada equipo. Entre cada medicién se esperaron 30
segundos y se pidid a los pacientes que parpadea-
ran de manera habitual. El analisis estadistico se
realizd de los promedios de las tres mediciones.

El orden de los estudios fue siempre el mismo: el
primer equipo que se utilizé fue el Wavelight® Ex500
Excimer Laser, posteriormente se volvié a aplicar una
gota de anestésico y se procedié a la medicion con
el paquimetro ultrasénico. Aun cuando no es necesa-
rio utilizar anestésicos para la toma con el Wavelight®
Ex500, antes de realizar la primera medicién con
cada uno de los equipos se aplicd una gota de anes-
tésico tdépico (Ponti Ofteno®, Laboratorios Sophia,
Guadalajara, México) para evitar un cambio en la
medicidon por el uso de anestésico solo durante la
paquimetria ultrasénica™®,

La medicién en ambos equipos se realizé de acuer-
do con las guias dadas por las casas comerciales que
los manufacturan. En ambos casos el operador
mantuvo los parpados abiertos del paciente con los
dedos, y para el equipo Wavelight® Ex500 Excimer
Laser se pidi6 al paciente que viera el punto de fija-
cion para proceder a la toma. Con el fin de evitar que
la toma del paquimetro ultrasénico (Modelo 555 Pa-
chette 3, DGH Technology, Inc.) se hiciera en otra
area de la cornea, se pidié al paciente que viera el
punto de fijacidn del laser y el centrado de la toma se
guio por el reflejo de este punto.

Analisis estadistico

A excepcion de que se especifique lo contrario,
todos los andlisis se realizaron usando los programas
SPSS (version 21.0, IBM) y Excel 2007 (Microsoft,
Redmond, Washington, USA). La normalidad de la
distribucion de todos los datos anatdmicos fue confir-
mada con el test de Kolmogérov-Smirnov, y se utili-
zaron estudios paramétricos para el analisis de los
datos.

La repetibilidad intraobservador se evalué usando
tres indices:

— Coeficiente de correlacion intraclase (CCI). Los
CCl fueron calculados para cada equipo dividien-
do la varianza entre sujetos entre la varianza
total (CCI = 02b/o2b + 62w). La varianza entre
sujetos indica las diferencias entre individuos,
mientras que la varianza dentro de los sujetos
refleja diferencias entre las medidas hechas a un
mismo individuo (error de medicién). Por tanto,
el CCl estima la proporcion de la varianza total
que es atribuible a diferencias reales entre suje-
tos (varianza «verdadera»), siendo 1 cuando no
hay error en las mediciones de un mismo indivi-
duo, reflejando una alta repetibilidad.

— Promedio de desviaciones estandar (DE) dentro
de los sujetos. Para cada sujeto se calcul6 la DE
de las tres repeticiones de cada medida, y pos-
teriormente se obtuvo el promedio de estas des-
viaciones para generar la DE esperada para un
individuo promedio dentro de la muestra.

— Coeficiente de variacion (CV). EI CV fue calcula-
do dividiendo el promedio de las DE dentro de
los sujetos entre el promedio de las medias den-
tro de los sujetos. EI CV es una medida estan-
darizada de variabilidad que permite la compara-
cién entre datos que tienen diferentes medias.
Un CV pequeno refleja mejor repetibilidad. Para
facilitar su interpretacion, el CV fue expresado
como porcentaje.

La comparacion entre las tomas se realiz6 usando
graficos de Bland-Altman para mediciones mudltiples
por sujeto, que fueron construidos mediante el
programa MedCalc 15.0 (Mariakerke, Belgium). Las
diferencias entre equipos se graficaron comparando
el promedio de ambos equipos, para evaluar asi la
concordancia entre todo el rango de mediciones. Una
concordancia perfecta implica que la diferencia entre
ambos equipos sera cero. Los limites de acuerdo (LA)
fueron calculados como la diferencia promedio de las
mediciones con cada equipo + 2.0 DE de las
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diferencias; 2.00 DE es, por definicién, el rango de
concordancia entre técnicas con el menor valor que
indica una alta concordancia®.

Resultados

Se evaluaron 30 sujetos sanos, de los que 17 (60%)
eran mujeres y 12 (40%) eran hombres. La edad pro-
medio fue de 28.70 + 8.06 afios (rango: 19-49 afos).
El ojo estudiado fue el derecho en 12 (40%) pacientes
y el izquierdo en 18 (60%).

La diferencia en la medicién del GCC entre ambos
equipos se muestra en la tabla 1, que en promedio
fue de 8.90 + 9.03 p (intervalo de confianza del 95%:
5.562-12.27 y), siendo estadisticamente significativa
con una p < 0.001 después del ajuste de Bonferrioni.
En ninguna medicidn tuvieron valores iguales: en 25
de los 30 pacientes, el paquimetro US tuvo valores
mayores que el Wavelight® Ex500 (media: 10.98 ;
rango: 0.67-40.67 ), y en los 5 restantes, el paqui-
metro del Wavelight® Ex500 dio valores mas altos
(media: 1.53 p; rango: 0.67-2.00 p), mucho menor que
cuando el paquimetro ultrasonico tuvo valores mas
altos.

Ambos equipos presentaron una muy buena repe-
tibilidad (Tabla 2), demostrada por un CV de medicio-
nes repetidas para cada equipo menor del 4%. El CCl
fue muy similar en ambos equipos: para el Wavelight®
Ex500 fue de 0.99 y para el US fue de 0.98, ambos
dentro del rango de excelencia'™. Para el calculo del
CCl se utilizéd el modelo de dos factores con efectos
aleatorios con acuerdo absoluto.

A través de los graficos de Bland y Altman (Fig. 1)
podemos visualizar la concordancia entre las medi-
ciones. El LA del 95% del Wavelight® Ex500 versus
el paquimetro ultrasénico para el GCC tuvo un rango
de 8.8-26.6 .

Discusion
Este es el primer estudio que evalia la repetibilidad

intraobservador del paquimetro del Wavelight® Ex500
basado en la tecnologia de OLCR, asi como la

concordancia con el método de referencia, que es el
paquimetro ultrasénico, en la medicién del GCC. Es-
tos resultados son importantes, ya que varios de los
parametros de seguridad mas importantes en la ciru-
gia refractiva dependen de la mediciéon del grosor
corneal, tales como la paquimetria preoperatoria, el
grosor del colgajo y la cama estromal residual™'®. En
nuestro estudio se encontré una diferencia estadisti-
camente significativa de 8.90 + 9.03 y, que sin em-
bargo no es clinicamente significativa, ya que corres-
ponderia a 0.66 D de ablacién de acuerdo con la
formula de Munnerlyn, et al.?°, y ain menos si se
utilizan zonas opticas grandes'.

La diferencia encontrada en el GCC pudiera expli-
carse por dos razones principales: la primera se debe
a la diferencia intrinseca que presentan ambas tecno-
logias para medir el GCC, lo que ha sido demostrado
por diversos estudios que evallan la misma tecnologia
OLCR utilizada por el equipo Lensar LS 900 (Haag
Streit, Germany). Bayhan, et al.’ estudiaron a 50 pa-
cientes sanos y encontraron una diferencia un poco
mayor que la observada por nosotros, de 13.20 =
6.46 , entre el paquimetro ultrasonico y el OLCR.
Beutelspacher, et al.” también encontraron un mayor
grosor del paquimetro ultrasénico en comparacion con
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Promedio de mediciones del GCC
Wavelight® EX500 menos paquimetro ultrasénico
Figura 1. Gréficos de Bland-Altman que muestran las diferencias
estimadas en el grosor corneal central (GCC) entre los instrumentos.
Diferencia absoluta de los valores Wavelight® EX500 menos paqui-
metro ultrasdnico. Las lineas de puntos indican la media + 1,96 DE de
las diferencias (limites de acuerdo), mientras que la linea horizontal
continua indica el valor medio de las diferencias.

Tabla 1. Comparacion entre mediciones del grosor corneal central con el paquimetro del Wavelight® Ex500 y con el paquimetro

ultrasénico

Parametro N Wavelight® Paquimetro Diferencia p ccl LA 95%
Ex500 (p) ultrasénico (p) WL-US (p)

Grosor corneal 30 553.31+32.47 562.21+36.73 8.90+£9.03 <0001 0935 -9.16-26.96

central

CCl: coeficiente de correlacion intraclase; LA: limite de acuerdo
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Tabla 2. Reproducibilidad intraobservador del paquimetro del
Wavelight® Ex500 y del paquimetro ultrasénico

Grosor corneal

central (p)

Wavelight® Ex500

Promedio (u) 553S.31

DE (u) 3.41

CCl 0.991

CV (%) 4.0
Paquimetro ultrasonico

Promedio (p) 562.21

DE (u) 5.96

CCl 0.988

CV (%) 2.0

CCl: coeficiente de correlacion intraclase; CV: coeficiente de variacion; DE: desviacion
estandar intrasujeto.

el OLCR, con una diferencia mas similar a la nuestra
(6.5 vs. 8.09 p), pero la diferencia en este caso no fue
estadisticamente significativa, mientras que Spadea, et
al.® y Soeken, et al.'’? también encontraron una diferen-
cia, pero al contrario que nuestros resultados y los de
los autores previamente mencionados, en su estudio
la paquimetria por OLCR tuvo valores més altos que
los del paquimetro ultrasoénico, con una diferencia en-
tre ambos de 2.4 + 4.5 y para el primer observador y
de 4.0 = 5.2 p para el segundo. Un resultado similar
reportaron Tai, et al.?', quienes encontraron una dife-
rencia de 3.5 y. Comparaciones del OLCR con otras
tecnologias también han tenido variaciones general-
mente no muy importantes, como lo reportado por
Chen, et al.?, quienes encontraron un mayor grosor con
el Lensar que con el Pentacam (-4.29 + 5.69 p), y por
Beutelspacher, et al’, quienes encontraron que el
OLCR dio los valores mas bajos en comparaciéon con
el Orbscan, el Visante y el paquimetro ultrasonico.

La segunda probable razén para la diferencia de
los resultados es que no es posible asegurar que el
lugar de medicion sea el mismo. Para tratar de dis-
minuir esta fuente de error, realizamos ambas medi-
ciones en la camilla del Wavelight® Ex500 y utilizamos
la luz de fijacién como guia para el centrado de la
toma del paquimetro ultrasonico, ya que esa fue el
area medida con el OLCR. Esto también podria expli-
car la diferencia en la DE encontrada entre sujetos,
que fue mayor en el paquimetro ultrasénico que en el
Wavelight® Ex500, ademas de las fuentes de error por
una presion mayor o una alineacién no perpendicular
de la proba de ultrasonido.

Mediante los graficos de Bland-Altman podemos
observar que ambos equipos presentan una alta con-
cordancia y una diferencia pequefa; ademas, el CCl

entre ambos equipos es muy similar al encontrado por
Koktekir, et al.??, quienes compararon el OLCR del
Lensar con el paquimetro ultrasénico y encontraron
una CCI del 99.3%, frente a nuestro 93.5%. Ambos
resultados son calificados como excelentes.

En relacion con la reproducibilidad de la medicion
con ambos equipos, los resultados fueron muy bue-
nos y similares, siendo un poco mejores en el OLCR
que en el paquimetro ultrasénico, de modo similar a
lo encontrado por otros autores, como Spadea, et al.®

En conclusion, nuestros resultados demuestran que
el paquimetro incluido en el Wavelight® Ex500 Exci-
mer Laser es una buena alternativa a la paquimetria
ultrasénica en pacientes sanos, y debido a que es una
técnica de no contacto resulta una opciéon mas segura
para la medicién transquirdrgica del GCC.
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