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El sindrome del ojo seco es una enfermedad muy habitual en la actualidad provocada por una
produccidn insuficiente de lagrimas o una mala calidad de estas. Es necesario tener una lagrima
integra y sana para la lubricacidn y nutricion de la superficie ocular, mantenimiento de mucosas,
correcta visién y para eliminar detritus. Enfermedades como el sindrome de Sjégren o una

disfuncién de las gldndulas de Meibomio pueden provocar ojo seco.

La sequedad ocular suele afectar sobre todo a personas mayores de 50 afios, y va en aumento
debido al estilo de vida actual (nuevas tecnologias, aumento de la contaminacién ambiental...).
En ocasiones no se le da laimportancia que merece ya que algunos sintomas que se manifiestan
son practicamente invisibles, sin embargo, puede llegar a provocar limitaciones fisicas con
pérdida visual. Es importante su deteccidn precoz, localizando agentes causales e instaurando
un tratamiento adecuado, evitando secuelas y limitaciones. Si bien, las pruebas de diagndstico
clasicas siguen vigentes, tienen limitaciones, por esta razén, se han mejorado las tradicionales y
han ido apareciendo nuevos métodos (meibografia, meniscometria...). El objetivo es actualizar
los métodos de diagndstico del ojo seco mediante una revision bibliografica. Las primeras
investigaciones se centraban en pruebas sencillas enfocadas al ojo seco acuodeficiente (test de
Schirmer), pero los avances tecnoldgicos propiciaron el auge en la investigacién incluyendo
pruebas mas complejas enfocadas al ojo seco evaporativo como la meibografia que evalta con
detalle las glandulas de Meibomio. También se estudiaron pardmetros relacionados con el ojo
seco (inflamacidn, nivel de gravedad...), surgieron instrumentos avanzados (topdgrafos) y

pruebas de laboratorio (biomarcadores lagrimales)

Por tanto, lo ideal es realizar un diagnéstico que englobe pruebas clasicas y nuevos métodos. El
Optico-optometrista debe conocer esta patologia y su diagndstico ya que, ademas de evaluar la

funcién visual relacionada con el ojo seco, puede derivar al oftalmélogo.

Ojo seco, lagrima, diagndstico, Sindrome de Sjogren, disfuncién glandulas de Meibomio.
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1. INTRODUCCION

El sindrome de ojo seco es una enfermedad muy habitual en la actualidad. Esto se debe a una
serie de factores entre los que destacan la contaminacidn, el uso de aire acondicionado, uso
excesivo y/o inadecuado de lentes de contacto, aumento de horas frente a pantallas de
visualizacidon de datos y el incremento significativo de personas que se someten a cirugias
refractivas (Stapleton et al., 2017). La sequedad ocular suele provocar incomodidad y cambios
en la visién. Es mas habitual en personas mayores de 50 afios y en mujeres (Viso et al., 2009).
Estudios sugieren que concretamente, entre un 15-30% de la poblacién sobre 50 afios presenta

sequedad ocular (Arturo Kantor, 2010).

La primera definicidn que se tuvo del ojo seco en 1995 fue por el Instituto Nacional del Ojo (NEI)
que lo definié de la siguiente manera:

"El ojo seco es un trastorno de la pelicula lagrimal debido al déficit lagrimal o a una evaporacién
lagrimal excesiva que causa dafio en la superficie ocular interpalpebral y se asocia a los sintomas

del malestar ocular” (Craig et al., 2017)

Por tanto, en 1995 empezd a considerarse una alteracién de la lagrima que ocasiona dafios en
el ojo provocando incomodidad bien por déficit del contenido acuoso o por un aumento de la
evaporacion lagrimal. Posteriormente, en 2017 la sociedad de pelicula lagrimal y superficie
ocular (TFOS) elabora una definicidn de ojo seco mas completa:
el . . - -

El ojo seco es una enfermedad multifactorial de las lagrimas y la superficie ocular que provoca
sintomas y molestias, alteracién visual e inestabilidad de la pelicula lagrimal con dafios
potenciales en la superficie ocular. Va acompanada de un aumento de la osmolaridad de Ia

pelicula lagrimal e inflamacién de la superficie ocular” (Craig et al., 2017).

Esta definicién es la mas reciente, aqui ya empieza a considerarse una enfermedad asociada a
diversos factores lagrimales y oculares. También se hace referencia al aumento de la
osmolaridad de la lagrima y a la inflamacién, no como la causa de ojo seco, sino como varios

componentes que se asocian con dicha enfermedad.

1.1 DESARROLLO, ANATOMIA Y FISIOLOGIA SISTEMA SECRETOR Y DE DRENAJE
LAGRIMAL

1.1.1 Desarrollo
e Desarrollo aparato secretor

La glandula lagrimal se forma a partir del ectodermo. Es pequefia y no funciona por
completo hasta que se alcanzan las 6 semanas de vida, razén por la cual los nifios recién

nacidos no producen lagrimas al llorar (Sales, 2013).
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Desarrollo aparato excretor.

Al terminar la quinta semana de embarazo, se desarrolla el surco nasolagrimal, en cuyo
suelo se forma el conducto nasolagrimal. Posteriormente, se forma el saco lagrimal en
su extremo craneal. El conducto se extiende dentro de la narizy desemboca en el meato
inferior. La canalizacién suele ser completa en el nacimiento, de lo contrario, si estd
incompleta se produce obstruccion congénita del conducto nasolagrimal (afecta
aproximadamente a la mitad de los lactantes en el nacimiento). En cuanto a la
permeabilidad del conducto, ésta se produce de forma natural durante los primeros

meses de vida (Sales, 2013).

1.1.2 Anatomia
El aparato lagrimal esta formado por tres sistemas: sistema secretor, de distribucidn y excretor

(Garcia, 2015).

de la glandula lagrimal\

de la glandula lagrimal

Papila y puntos lagrimales superiores

Porcion orbitaria
/ Conductillos lagrimales

Porcion palpebral .
- Saco lagrimal

Conductos excretores__—

3 2 . Conducto nasclagrimal
de la glandula lagrimal

Pliegue semilunar—"
Abertura del
conducto nasolagrimal

Caruncula lagrimal -~
Papila y puntos lagrimales inferiores o

Fig. 1 Anatomia del aparato lagrimal (Netter, 2007)

Sistema secretor lagrimal
+* Glandula lagrimal principal: estd situada en la parte superior de la 6rbita en la
zona temporal en el interior de la fosa lagrimal (Sales, 2013). Estd formada por
la porcidn orbitaria superior e inferior ambas separadas por la aponeurosis del
musculo elevador del parpado superior. Se encarga de la secrecion lagrimal
refleja y esta inervada por el sistema simpatico-parasimpatico (Bartra vy
Arrondo, 2003).

+» Glandulas lagrimales accesorias: encargadas de la secrecién lagrimal basal y
regulada por la via simpatica. Podemos encontrar:

» Glandulas de Krause: en el fondo del saco conjuntival.
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» Glandulas de Wolfring: se encuentran en el parpado superior a nivel

conjuntival por encima del tarso (Bartra y Arrondo, 2003).
Las glandulas de Meibomio, Moll y Zeiss (encargadas de la secrecidn lipidica), las células
caliciformes y las criptas el asa de Henle (secretoras de la parte mucinica de la lagrima)

también forman parte del aparato secretor lagrimal (Garcia, 2015).

Septo orbitario

Piel

Glandulas

de Krause |
Elevador del _/

_ Lamina tarsal
(tarso)

parpado superior Glandula lagrimal
Misculo ~ ; principal
de Miller  Glandulas M“?C”b
de Wolfring orbicular
Glandulas Glandulas

de Meibomio sudoriparas

Gléndulas
de Mol

Pestafias

Fig. 2 Componentes del aparato secretor lagrimal (Garcia, 2015)

Sistema de distribucion lagrimal
Estd formado por los parpados cuyo objetivo es repartir la lagrima por la superficie

ocular (Garcia, 2015) mediante un mecanismo de accién de la bomba lagrimal (Fig. 4).

Sistema excretor lagrimal

El sistema excretor lagrimal comienza en los puntos lagrimales. Posteriormente se
encuentran los canaliculos que siguen un trayecto hasta desembocar en el saco lagrimal
(Sales, 2013).

El saco lagrimal es la parte mas ancha de la via lagrimal. Tiene una serie de fibras
llamadas musculo tensor del fundus lagrimal. El saco lagrimal continda con el conducto
lacrimonasal (Bartra y Arrondo, 2003).

El conducto lacrimonasal desemboca en la nariz a través del meato inferior, rodeado de
mucosa (valvula de Hasner). Si este orificio no estd completamente formado se produce

una obstruccién congénita de dicho conducto (Sales, 2013).



Canaliculo comin

Punto lagrimal

Saco lagrimal_
{12-15 mm)

Canaliculo
(8-10 mm)

Crasta lagrimal a

Conducto
Comete medio

nasolagrimal Hiato semilunar
(12-18 mm) con ostium
sinusal
Cornete infarior

Valvula
de Hasner

P —

Fig. 3 Anatomia normal del aparato excretor lagrimal (Sales, 2013)

1.1.3 Fisiologia
En torno a un 10% de la ldgrima se evapora en personas jévenes y un 20% o mds en ancianos. La

mayor parte de la lagrima es impulsada de forma activa por el musculo orbicular. Se han
propuesto varias teorias sobre el mecanismo de accién de la bomba lagrimal, la descrita por
Rosengren-Doane explica que es la contraccidn del orbicular la que aportaria la fuerza motora

de la bomba lagrimal (Sales, 2013) (Fig. 4).

Fig. 4 Mecanismo de accidn de la bomba lagrimal (Sales, 2013)
Como se aprecia en la Fig. 4, en estado de reposo los puntos lagrimales se sitian en el lago
lagrimal (A). Al cerrar los parpados, el orbicular se contrae. El orbicular pretarsal comprime y
cierra el canaliculo. El orbicular preseptal, tira del saco lagrimal para abrirlo, generando asi una
presion negativa empujando las lagrimas hacia el saco (B). Finalmente, al abrir los parpados, el
orbicular se relaja y se genera una presion positiva en el saco, provocando un movimiento de la

lagrima hacia la parte inferior del conducto (C) (Sales, 2013)
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1.2 LA PELICULA LAGRIMAL
La pelicula lagrimal cubre la conjuntiva y la cérnea. Después de los parpados, es la segunda

barrera de proteccidon del ojo(Bartra Y Arrondo, 2003).

1.2.1 Funciones de la lagrima
Las funciones de la lagrima son (Mejia y Amador-Patarroyo, 2017):

e Optica: forma parte del dioptrio ocular e interviene en la homogeneizacién de la
superficie de la cornea.

e Metabdlica: humecta y nutre el epitelio corneal. Como enzimas involucradas en este
proceso podemos destacar la B-amilasa lagrimal, la cual interviene en el metabolismo
de la glucosa en las células epiteliales.

e Antimicrobiana: gracias a una serie de elementos (lisozima, lactoferrina, peroxidasa,
inmunoglobulinas y otras sustancias antibacterianas) se eliminan agentes patogenos de
la superficie ocular disminuyendo las potenciales infecciones.

e Barrido: es una barrera de proteccion del ojo y junto con el parpadeo detiene y barre

los detritos celulares y cuerpos extraiios provenientes del entorno.

1.2.2 Capas de la lagrima
La pelicula lagrimal estd formada por distintas capas:

e Capallipidica externa: producida por las glandulas de Zeiss y Meibomio. Es una capa fina
con un espesor aproximado de 0,1 um. Estd formada por triglicéridos, acidos grasos
libres y colesterol. Su funcidn es disminuir la evaporacion del componente acuoso,
aumentar la tensién superficial de la pelicula lagrimal, prevenir el desbordamiento de
las lagrimas e hidratar los parpados (Mayorga, 2008: Bartra y Arrondo, 2003).

e Capa acuosa: segregada por las glandulas lagrimales. Es la capa de mayor espesor (7
um) y la mayoria (98%) es agua. Ademads, presenta otros componentes como
electrolitos, hormonas, moléculas organicas y proteinas. Su pH oscila entre 7.14 y 7.82
Yy su presidn osmotica es de 305 mOsm/kg. Sus funciones principales son: proporcionar
una superficie dptica lisa para ofrecer una buena vision, permitir el paso del oxigeno
para que se produzca el metabolismo del epitelio corneal, eliminar microorganismos por
la beta-lisina, algunas proteinas que contiene (transferrina, lactoferrina,
Inmunoglobulina A, Inmunoglobulina G entre otras) y eliminar cuerpos extrafios y
microorganismos para que no se produzcan dafos (Bartra y Arrondo,2003: Mayorga,

2008).



Capa de mucina: formada por las células caliciformes y gldndulas de Henle y Manz de la
conjuntiva. Cuenta con un espesor de 0,02 a 0,04 um. Sus funciones principales son:
disminucion de la tensién superficial y su mantenimiento en ambientes desfavorables y
la accion bacteriostatica por la presencia de glucoproteinas de la mucina. Ademas,
proporciona un caracter hidroéfilo al epitelio corneal evitando que se evapore (Bartray

Arrondo, 2003; Mayorga, 2008).

Estructura de la pelicula
lagrimal
Capa lipidica

Capa acuosa con
mixcinas solubles

de mucina
) de )

Células de Ia suo erficie corneal

Fig. 5 Estructura de la pelicula lagrimal (Mayorga, 2008)

1.3 CLASIFICACION 0JO SECO

El ojo seco lo podemos clasificar en acuodeficiente e hiposecretor (Arturo Kantor 2010):

1.3.1 Ojo Seco acuodeficiente
Se caracteriza por déficit lagrimal, bien porque no se segregen lagrimas o porque no puedan

llegar a la superficie del ojo (Susmita G et al., 2006). A su vez, el ojo seco acuodeficiente se puede

dividir en dos subtipos (Arturo Kantor, 2010):

Relacionado con el Sindrome de Sjogren

El Sindrome de Sjogren (SS) es una alteracion del sistema inmune que afecta a las glandulas

lagrimales y salivales por la accion de las células T activadas.

Como sintomas del SS primario destacan sequedad de boca y sequedad ocular. Por otra

parte, se considera SS secundario cuando ademas de aparecer sintomas del SS primario

aparecen otros como puede ser una enfermedad autoinmune del tejido conectivo.

No relacionado con el Sindrome de Sjogren

®

< Deficiencia Lagrimal
» Primaria
La causa mas comun esta relacionada con la edad. Se caracteriza por

fibrosis periductal e interacinar, pérdida en la vascularizacién paraductal y
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R/
0’0

R/
0‘0

atrofia acinar. Otras causas son alacrimea congénita asociada al Sindrome
de Allgrove o la Disautonomia familiar.

Secundaria

Alteraciones en la formacidon de ldgrimas asociadas a una infiltracion
inflamatoria de la glandula lagrimal. Algunos ejemplos son: SIDA,

sarcoidosis y linfoma.

Obstruccion de los Conductos de la Glandula Lagrimal

Se pueden obstruir los conductos de la glandula lagrimal principal o accesoria. Suele
estar relacionado con una obstruccion de las glandulas de Meibomio o alteraciones
en los parpados. El Sindrome de Stevens-Johnson o Eritema Multiforme estdn
relacionados.

Bloqueo Reflejo

> Bloqueo Sensitivo

Si se produce una alteraciéon en la inervacién sensitiva, se reducird la
formacidon de lagrimas y la frecuencia de parpadeo aumentando la
evaporacion de la lagrima.

El uso abusivo de las lentes de contacto, cirugias refractivas en la cérnea
(LASIK) o trasplantes de cérnea pueden provocar ojo seco, aunque la causa
mas frecuente es la queratitis neurotroéfica.

Bloqueo motor

Ciertos medicamentos como los antihistaminicos, beta bloqueadores,
antiespasmoddicos y diuréticos alteran la inervacién parasimpdtica,

alterando la dindmica de las glandulas lagrimales.

1.3.2 Ojo seco evaporativo
Este tipo de ojo seco se caracteriza por la rapidez de evaporacion de la lagrima (Susmita G et al.,

2006). Surge principalmente por una alteracion en las glandulas de Meibomio (glandulas

sebdceas que intervienen en la secrecion de lipidos y proteinas que formaran parte de la

lagrima). Las causas de ojo seco evaporativo pueden ser de dos tipos (Arturo Kantor, 2010):

Causas Intrinsecas

®
0.0

Parpadeo deficiente

La disminucién del parpadeo puede provocar ojo seco ya que el ojo esta mas tiempo
en contacto con el aire. Esto es frecuente en personas que usan pantallas de
visualizacidn de datos o microscopios durante mucho tiempo.

Deficiencia Meibomiana
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Causa mas comun de ojo seco evaporativo, en la que la lagrima se evapora debido
a una deficiencia de lipidos. El acné rosacea o la dermatitis seborreica pueden
provocar deficiencia meibomiana.

+* Alteraciones en la apertura palpebral
La presencia de hendiduras palpebrales grandes pueden ocasionar ojo seco debido
a un excesivo contacto del ojo con el aire.

Causas Extrinsecas

R/

< Deficiencia de vitamina A
La ausencia de vitamina A puede provocar ojo seco por la pérdida de células
caliciformes (encargadas de formar el mucus) y del glicocdlix. La ausencia de
mucinas altera la pelicula lagrimal facilitando su evaporacion.

% Toxicidad tépica medicamentosa
Ciertos medicamentos que se aplican sobre el ojo que pueden ser téxicos para la
superficie. Como ejemplos destacan el cloruro de benzalconio y algunos anestésicos
tdpicos usados en cirugia ocular.

« Uso de lentes de contacto
Un 50 % de usuarios de lentes de contacto presentan sintomas de ojo seco debido
a cambios en los lipidos que provocan la evaporacién de la lagrima.

+» Enfermedad de superficie ocular

La mas comun es la conjuntivitis alérgica, en la que se produce una alteracién en la

pelicula lagrimal debido a diversos factores dando lugar a sequedad ocular.

010 SECO

T
""-1_\_\_’..
- _
) . )
Acuodeficiente Evaporativo
Sjogren Mo Sjagren Intrinseco Extrinseco
| | 1] |
Primario DIETIE]E"'Ei'E Parpadeo Deficiencia vitamina A
agrima _ deficiente - [
Secundario poy e | Toxicidad
! N struccion Deficiencia topica medicamentosal
| L meibomiana ' )
Blogueo reflejo )
I —— Uso
lentes
Farmacos Alteraciones contacto
. rt |pebral
sistEmicos apertura palpetra
Enfermedad
de
superficie

acular

Fig. 6 Tipos y subtipos de ojo seco (Viso Outeirifio, 2008)
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1.4 SINTOMAS Y SIGNOS
Entre los sintomas mas habituales del ojo seco destacan la sensacién de cuerpo extrafio o

guemazon ocular que empeora a lo largo del dia con tareas como leer o el uso de pantallas de
datos. También pueden aparecer otros sintomas como picor, pesadez de parpados,
enrojecimiento conjuntival, intolerancia a lentes de contacto y, en caso de afectar a la cdrnea
también pueden aparecer fotofobia, visidn borrosa e incluso lagrimeo y secrecién mucosa. Si un
paciente presenta molestias al levantarse se sospecharia de alteracion de las glandulas tarsales.
En casos mds extremos pueden provocar conjuntivitis con metaplasia escamosa, queratitis con
Ulcera o neovascularizacidn corneal. El signo mds comun es la queratitis punteada (Colomer et

al., 2011).

1.5 GRADOS DE 0OJO SECO
Grado Sintomas/Signos

Sequedad ocular por exposicidn excesiva a un ambiente determinado
1 o subclinico (corrientes de aire al abrir la ventanilla del coche o con aire
acondicionado) o bien por usar lentes de contacto.

Sensacion de sequedad en condiciones ambientales normales
20 leve (fotofobia, sensacidn de arenilla, mala agudeza visual que mejora tras
el parpadeo...).

Ademas de los sintomas anteriormente comentados aparecen signos
3 o medio reversibles (filamentos epiteliales, hiperemia conjuntival, legafias...).

Al grado anterior se le suma la presencia de signos irreversibles
4 o grave (leucoma corneal, formacién de nuevos vasos...).

Ademas de los signos comentados en el grado anterior se acompana de
5 o incapacitante | una pérdida de visidon permanente.

Tabla 1: Grados de ojo seco segun gravedad clinica (Murube del Castillo y Rivas, 2002)

1.6 CAUSAS ETIOPATOGENICAS 0JO SECO

Las causas del ojo seco son diversas. El Decdlogo Etiopatogénico las resume en 10 (Murube,

2006):

e Edad. La produccién lagrimal disminuye con la edad. Empieza a descender a los 30 afios
aproximadamente. Cuando se alcanzan los 45-60 afios se limita la cantidad de lagrimas
producidas. Muchas personas mayores de 60 afios presentan deficiencia lagrimal sobre

todo al final del dia.
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e Hormonales. Los cambios hormonales pueden ocasionar sequedad ocular. Entre estos
cambios podemos destacar la alteracion de estréogenos, el periodo de lactancia durante
la maternidad o la menopausia.

e Autoinmunitarios. Ciertas enfermedades autoinmunitarias pueden llegar a dafiar a los
tejidos y puede afectar a las glandulas que producen las lagrimas llegando a provocar el
sindrome de Sjogren tipo | y Il

e Farmacoldgicos. Algunos medicamentos pueden ocasionar ojo seco. Entre ellos
destacan los utilizados para la ansiedad, trastornos depresivos, alergia, anticolinérgicos
y reductores de la hipertensidn arterial.

e Nutricionales. Una mala dieta puede afectar a nuestra salud ocular. Lo ideal es una dieta
con variedad de vitaminas y nutrientes. Un déficit de vitamina A o falta de acidos grasos
omega 3 puede ocasionar sequedad ocular.

e Disgenéticos. Hay ciertas enfermedades congénitas que puede ocasionar
malformaciones en las glandulas acuosas, mucinicas o lipidicas.

e Traumaticos. Los dafos en las glandulas acuosas como los producidos por una
intervencion quirurgica para eliminar un tumor o por una radiacién pueden afectar a la
composicion lagrimal del ojo.

¢ Inflamatorios. Esta asociada a infecciones de las glandulas (principalmente glandulas de
Meibomio).

e Neurodeprivativos. Una alteracién en las vias nerviosas puede impedir el
funcionamiento normal de la produccidon de ldgrimas. Esta alteracién puede estar
producida por ansiedad, cirugia LASIK, queratitis ocasionada por el virus del herpes
simple entre otras.

e Tantadlicos. En ocasiones hay una produccion normal de lagrimas pero el paciente
presenta sequedad ocular, como es el caso de parpados que no pueden distribuir bien
la lagrima sobre la superficie del ojo, superficies corneales hidréfobas o exposicion

excesiva a corrientes de aire.

El ojo seco suele producirse por mas de una causa etiopatiogénica. (Murube, 2006).

1.7 DIAGNOSTICO 0JO SECO
Es esencial diagnosticar el ojo seco adecuadamente para poner un tratamiento que sea efectivo.

Para ello, es fundamental la anamnesis, incluyendo factores de riesgo que ayudaran al
profesional sanitario a orientar el diagndstico (Messmer, 2015). Hay que preguntar por
antecedentes personales y familiares, ademas de otros datos (edad, sexo, profesidn, etc) que

puede ser de gran utilidad para identificar el factor de riesgo (Garcia et al., 2007).
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Se ha demostrado que la medida de la agudeza visual funcional (AVF) es de suma importancia
para detectar alteraciones en la visién en pacientes con ojo seco. Este método consiste en medir
la agudeza visual con un optotipo con anillos de Landolt y realizar medidas a lo largo del tiempo
para ver los cambios que se producen. Si el valor de la AVF disminuye significativamente con el
paso del tiempo se sospecharia de ojo seco. Esta técnica surgido porque muchos pacientes
referian una pérdida visual en ciertas horas del dia, sin embargo, presentaban resultados
normales en la medida de la agudeza visual convencional. También es muy importante para
detectar alteraciones en la agudeza visual con el paso del tiempo en pacientes con ojo seco
operados de cirugia LASIK o para evaluar si el tratamiento que se esta iniciando es efectivo
(Dodru et al., 2008).

La sensibilidad al contraste también se analiza porque puede verse alterada en pacientes con
ojo seco (Puell et al., 2006). Ademas, también hay que prestar atencidn a los anejos (parpados,
pestafias), movimiento y posibles alteraciones en los parpados. Hay que observar si existen
inflamaciones o infecciones (conjuntivitis, queratitis, blefaritis...). Por ultimo, se analiza la
pelicula lagrimal y el menisco lagrimal (Garcia et al., 2007).

Ademas de la anamnesis y la exploracién (importante la medida de la agudeza visual funcional
y la observacién con lampara de hendidura) hay que realizar una serie de pruebas. El ojo seco
acuodeficiente se puede evaluar mediante el test de Schirmer o el hilo de rojo fenol. Para la
prueba de Schirmer se utiliza una tira de papel milimetrada que se introduce entre la mitad del
parpado inferior y la conjuntiva bulbar y se observa la longitud de tira humedecida pasados 5
minutos (Wolffsohn et al., 2017).). El test del hilo rojo de fenol es muy similar al test de Schirmer,
a diferencia de que en este test se introduce un hilo con fenol durante 15 segundos (Yokoi y
Komuro, 2004). Para evaluar el ojo seco evaporativo se utiliza la prueba del BUT (se aplica
fluoresceina y se mide el tiempo que tarda en romperse la lagrima) o el NIBUT (midiendo el
tiempo que tarda en deformarse las miras proyectadas en cdrnea) (Wolffsohn et al., 2017;
Ousler et al., 2008). Para evaluar alteraciones en cérnea o conjuntiva se tifien dichas zonas con
colorantes (fluorescecina o verde lisamina) y se hace una valoracion segun las zonas tefiidas

(Vico y Benitez del Castillo, 2008). Pruebas que, posteriormente se describiran con mas detalle.

1.8 TRATAMIENTO
Una vez que se ha realizado la exploracién y se ha diagnosticado el tipo de ojo seco hay que

buscar un tratamiento adecuado. Hay diversos tratamientos para el ojo seco:

e Tratamiento etioldgico
Lo primero y mas importante es el tratamiento etioldgico, localizar la causa exacta

para buscar una solucién antes de plantear otro tratamiento (Jones et al., 2017).
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Tratamiento higiénico-dietético

Evitar ambientes secos, frios, vientos y flujos de aire. La contaminacién (polvo,
humo, gases) también puede agravar la sequedad ocular (Jones et al., 2017).

Para los usuarios de lentes de contacto se aconseja modificar la frecuencia de
sustitucion de las lentes, de la solucién Unica o el tipo de lente (Papas et al., 2013).
Los acidos grasos omega 3 también mejoran el ojo seco (Gatell-Tortajada, 2016).
Tratamiento local o sustitutivo

Entre ellos destacan lagrimas artificiales, cuya funcidon es compensar la l[agrimay sus
caracteristicas (osmolaridad, pH, viscosidad y tensidn superficial) (Torras y Moreno,
2006). Los principios activos de las lagrimas artificiales mas importantes son el acido
hialurdnico, la carmelosa y la trehalosa, entre otros. Son mejor toleradas por el
paciente las que no presentan colorantes ni fosfatos. Hay lentes de contacto
esclerales que ayudan al tratamiento del ojo seco. Otro tratamiento eficaz es la
oclusion de los puntos lagrimales para que las lagrimas se mantengan en la
superficie del ojo. Los antiinflamatorios (corticoesteroides, ciclosporina A,
antibidticos) también son utiles (Jones et al., 2017; Jee et al., 2014).

También se usan fluidos bioldgicos como el suero autdlogo, un colirio preparado a
partir de la sangre del paciente sin anticoagulantes y sometida a un proceso de
centrifugado. (Jover et al., 2011). Los componentes principales del suero autélogo
son: factores de crecimiento, vitamina A, fibronectina y albumina ademas de
inmunoglobulina G, lisozima y factores del complemento que actian como
bactericida y bacterioestatico (Lépez et al., 2007).

Un tratamiento muy reciente para el ojo seco evaporativo es la aplicacién de luz
pulsada intensa (IRPL), que se usa de forma especifica en alteraciones de las
glandulas de Meibomio (DGM) (Miotto et al., 2018). Esta luz actia sobre las
telangiectasias destruyéndolas e inhibiendo los mediadores que causan inflamacidn
en las glandulas de Meibomio (Cosentino y Rodriguez, 2019).

Tratamiento quirargico

Destaca la oclusién de los puntos y canaliculos lagrimales. En casos de queratitis que
no pueden ser tratadas con otras opciones terapéuticas se puede realizar tarsorrafia
(cierre total o parcial de los pdrpados temporal o de forma permanente),
reservandose para casos graves. Otro método para paliar alteraciones palpebrales
junto con blefaroplastia o trastornos de la conjuntiva es mediante cirugia. Los
injertos de membrana amnidtica también pueden ser una alternativa para tratar el

ojo seco grave (Jones et al., 2017).
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2. HIPOTESIS

Dada la importancia y frecuencia del ojo seco que puede llegar a afectar a la funcidn visual, la
actividad normal e incluso en ocasiones el cese de la actividad laboral es importante diagnosticar
esta patologia en las fases iniciales para evitar efectos secundarios y secuelas. El avance en la
investigacion ha concretado multiples etiologias en el ojo seco. Si bien, tradicionalmente hay
pruebas clasicas que diagnostican de manera global y en estadios avanzados el ojo seco, también
han aparecido otros métodos mas recientes que facilitan el diagndstico en fases mas precoces y
distinguen el tipo de ojo seco. Por ello, es necesario, ademas de conocer la patologia del ojo
seco, conocer las pruebas cldsicas y otros métodos de diagndstico disponibles en la actualidad

(termografia infrarroja, biomarcadores lagrimales, interferometria...)

3. OBJETIVOS

Actualizar cdmo se realiza el diagndstico del ojo seco mediante el andlisis de las pruebas
diagndsticas revisando las clasicas y describiendo criterios y técnicas mas actuales mediante una

amplia revision bibliografica.

4. METODOLOGIA

Para la realizacién de este trabajo de caracter bibliografico se ha realizado una busqueda
completa de informacidn durante el periodo del 2 de febrero de 2020 al 1 de Junio de 2020.

En primer lugar, para aumentar el conocimiento sobre el tema, se ha realizado una busqueda
de informacién sobre el significado de sequedad ocular, los tipos de ojo seco, las causas, la
composicion lagrimal y el tratamiento. Para ello, se han usado palabras clave tanto en espafiol
“ojo seco, lagrimas” como en inglés “dry eye, tears”, obteniendo en pubmed 23098 para “dry
eye” y 29394 para “tears”. También se ha hecho uso de libros académicos mencionados en la

bibliografia.

En segundo lugar, se realizé una busqueda exhaustiva sobre distintos métodos para diagnosticar
ojo seco. Para ello se han usado varias bases de datos virtuales (ScienceDirect, Pubmed, Scopus,
Google Scholar), ademas de libros proporcionados por el Crai Antonio de Ulloa como el Ilamado
Orbita, pdrpados y aparato lagrimal y otros encontrados en formato digital en buscadores como
Google libros. La busqueda de articulos se ha llevado a cabo con el fin de recopilar informacion

para alcanzar el objetivo final de este trabajo: actualizar los métodos de diagndstico del ojo seco.

Por ultimo, se hizo una seleccion de los articulos mas recientes y de mayor interés incluyéndolos

en la bibliografia de este trabajo siguiendo la normativa Vancouver.
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5. RESULTADOS Y DISCUSION

5.1 DIAGNOTISCO ACTUALIZADO DEL OJO SECO
Para diagnosticar el ojo seco, ademas de la anamnesis (incluyendo edad, profesion, medicacién

sistémica...) y la exploracién (medida de la agudeza visual funcional, papel muy importante
desempeiiado por el Optico-optometrista, ademds de un buen analisis de las estructuras
oculares con lampara de hendidura), hay que realizar una serie de pruebas que ayudaran al
diagndstico de la enfermedad. Existen muchas pruebas para diagnosticar el ojo seco, pero
algunas tienen baja sensibilidad y especificidad. Ademds, muchas de ellas se descubrieron hace
afios, cuando aun no existia una definicidn clara de ojo seco, y se limitan a diagnosticar el ojo
seco de manera global. Ademas de las pruebas diagndsticas tradicionales (Schirmer, BUT,
NIBUT...) existen otras mas especificas y eficaces que detectan sequedad ocular. En el siguiente

esquema se especifican distintas pruebas mas utilizadas para diagnosticar ojo seco en la

actualidad.
PRUEBAS DE
DIAGNOSTICO DE
0JO SECO ACTUALES
X . Pruebas para Pruebaspara Pruebas para Pruebas para Pruebas para
Pruebas Cuestionarios evaluar las evaluar la evaluar el evaluar el dafio evaluar la
clasicas sintomatolégicos ~ glandulas de estabilidad de ~ volumen de la superficie sensibilidad
meibomio la lagrima lagrimal ocular corneal
Schirmer OsDI | Diagnéstico | Osmolaridad . .| Tincién L Estesiometria
etioldgico lagrimal Meniscometria Oxford
Hilo rojo fenol Diagnéstico | Termografia | Citologia de
- mediante infrarrroja impresién
1 signos clinicos
BUT - ’ Evaluacién
| | Diagnéstico - Interferometria i p!iegl:les
sintomatolégico conjuntivales
NIBUT paralelos
, Diagnéstico | Biomarcadores
mediante lagrimales
Tincién con técnicas de
colorantes imagen

Fig. 7 Pruebas actuales para el diagndstico del ojo seco

(Elaboracion propia)

Ademads, existen topdgrafos avanzados como el Keratograph 5m que sera descrito
posteriormente. Este instrumento realiza en un corto periodo de tiempo la medida de algunas
de las pruebas mencionadas en laimagen anterior (Fig 7) dando como resultado un informe que

puede ser util para el seguimiento del ojo seco (Hengerer et al., 2017).
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5.1.1 Pruebas clasicas

Disminucion en el contenido acuoso de la lagrima. El test de Schirmer es un método
invasivo que consiste en introducir una tira de papel de filtro graduada en milimetros
entre la mitad externa del parpado inferior y la conjuntiva bulbar del ojo. El paciente
tiene que permanecer asi durante 5 minutos. Pasado ese tiempo se retira la tira de
papel y se observa la longitud humedecida. Se considera que un paciente presenta ojo
seco cuando los valores de la tira humedecida se situan entre 5 y 10mm, ambos
inclusive. Este test se puede realizar con anestesia o sin anestesia. Sin embargo, el
hecho de no anestesiar al paciente da lugar a resultados variables e incomodidad
reservandose para casos mds extremos como ojo seco grave o sindrome de Sjégren
(Wolffsohn et al., 2017). Lo ideal es realizar la prueba con los ojos cerrados, en
ambientes comodos y con poca luz (Morales-Fernandez et al., 2010). Otra variante del
test de schirmer es con estimulacion de la mucosa nasal. En esta prueba los pacientes
con sindrome de Sjégren no presentan variaciones en la produccidon del contenido
acuoso, sin embargo, aumenta en pacientes que presentan ojo seco por otros motivos
(Vico y Benitez del Castillo, 2008).

Entre las pruebas para detectar insuficiencia acuosa también destaca el test del hilo de
rojo fenol. Se realiza en menos tiempo y es menos invasivo que el test de Schirmer.
Para esta prueba se necesita un hilo impregnado en rojo de fenol que se colocard en el
fondo del saco lagrimal durante 15 segundos. Una vez transcurrido este tiempo, se
observa la longitud de hilo que ha cambiado de color amarillo a rojo. Esta tincién se
produce por el pH ligeramente alcalino de la lagrima. Si la parte humedecida es inferior
a 10 mm se consideraria insuficiencia del contenido acuoso. (Yokoi y Komuro, 2004).
Inestabilidad de la pelicula lagrimal por factores como la evaporacién por falta de
lipidos. Se mide mediante el BUT, que consiste en aplicar fluoresceina y medir el tiempo
de ruptura de la pelicula lagrimal desde el Ultimo parpadeo utilizando la lampara de
hendidura con filtro de luz azul. Se considera patolégico si el tiempo que transcurre
desde el ultimo parpadeo hasta la ruptura lagrimal es inferior a 10 segundos (Wolffsohn
etal., 2017).

Para evitar los inconvenientes de la fluoresceina, se describié el Tiempo de Ruptura
Lagrimal No Invasivo (NIBUT). Este método se lleva a cabo proyectando una imagen en
la superficie corneal y midiendo el tiempo que tarda la imagen en deformarse desde el
ultimo parpadeo usando instrumentos o miras proyectadas. Se consideran valores

normales de rotura lagrimal los superiores a 10-15 segundos (Ousler et al., 2008).
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e Alteracion o lesidon conjuntival o corneal. Para ello se usan colorantes como la
fluoresceina (para tefiir zonas con defecto epitelial). Posteriormente, el especialista
analiza dichas zonas con lampara de hendidura pudiendo observar también el tamafio
de los filamentos mucosos y del menisco lagrimal. Otro colorante que también se utiliza
mucho es el verde de lisamina (para tefiir células dafiadas de la superficie ocular y

precipitados de mucina de la lagrima) (Vico y Benitez del Castillo, 2008).

5.1.2 Cuestionarios Sintomatoldgicos
osDI

El cuestionario OSDI (Ocular Surface Disease Index) es uno de los mas usados en la actualidad.
Sirve para evaluar el indice de afectacion del sindrome de ojo seco sobre la superficie ocular.
Estd formado por 12 preguntas que miden la frecuencia de los sintomas de un paciente. Las
respuestas se muestran en una escala de 0 a 4, siendo 0 “nunca” y 4 “siempre”. La puntuacion
final se obtiene a partir de la siguiente férmula: OSDI = (suma de puntuacién total x 100) /
(numero de preguntas contestadas) x4.

El resultado obtenido por la férmula varia de 0 a 100, cuanto mayor sea el valor obtenido, mayor
serd la severidad del ojo seco. Asi podemos distinguir entre distintos valores, una puntuacion de
0 a 12 corresponde a sujetos normales, de 13 a 22 Sindrome de ojo seco (SOS) leve, de 23 a 31

SOS moderado y de 33 a 100 SOS severo (Wu et al., 2014; Amparo et al., 2016).

5.1.3 Pruebas para evaluar las glandulas de Meibomio
Las glandulas de Meibomio (GM) se sitlan en el tarso (mayor cantidad en tarso superior). Su

funcién es producir lipidos que formardan parte de la ldgrima impidiendo su evaporacion (Foulks
etal., 2003). Es muy importante analizar dichas glandulas para ver si existe alguna alteracién. La
disfuncién de las dichas glandulas (DGM) es una de las causas mas frecuentes de sequedad
ocular caracterizada por su obstruccién, dando lugar a cambios en la pelicula lagrimal. En cuanto
a los sintomas podemos destacar irritacion e inflamacién ocular (Nichols et al., 2011).
Diagndstico etioldgico

Se trata de una enfermedad primaria cuando no esta relacionada con otra enfermedad y
secundaria si estdn asociadas a enfermedades dermatoldgicas como el acné rosacea. En
ocasiones menos habituales, pueden estar asociada a tracoma o neoplasias. La DGM puede ser
de dos tipos: focal (no se alteran muchas glandulas) o difusa (se alteran todas las glandulas en
mayor o menor grado). Como causas de la DGM podemos destacar: alteraciones congénitas (una
posible obstruccion de las GM), alteraciones oculares (blefaritis crénica, aniridia...),
medicamentos usados para la alergia, depresion y retinoides. Enfermedades sistémicas como la

psoriasis o una infeccién por hongos también puede ocasionar DGM (Tomlinson et al., 2011).
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Fig. 8 Alteracion focal de las glandulas de la zona asal (Tomlinson et al., 2011)

Diagndstico mediante signos clinicos

El grupo de trabajo internacional sobre DGM establecié una serie de signos clinicos que hay que
analizar en el borde del parpado y que son de gran importancia para detectar DGM entre los
gue se encuentran:

Grosor del borde libre, distiquiasis (pestafias en glandulas de Meibomio), unién cutaneomucosa
alterada (linea de Marx), presencia de capilares y vasos pequerios dilatados (telangiectasias),
andlisis de posicion incorrecta del parpado, y evaluacion de pestafias alteradas (madarosis).
También habria que analizar los orificios glandulares, los acinos y la secrecion (Tomlinson et al.,

2011; Knop et al., 2010).

Fig. 9 Borde libre palpebral irregular(A) Distiquiasis parpado inferior (B)

(Tomlinson et al., 2011)

oo

Fig. 10 Borde de los orificios sobreelevado respecto al borde libre palpebral

(Tomlinson et al., 2011)

Diagndstico sintomatoldégico

La disfuncion de las glandulas de Meibomio puede ocasionar una alteracién en la pelicula
lagrimal, dando lugar a una serie de sintomas, entre los que destacan: quemazon, hiperemia
conjuntival, sensacidon de cuerpo extrano, fotofobia, malestar palpebral y cansancio ocular
(DEWS, 2007). El cuestionario OSDI también puede ser una herramienta util para el diagndstico
sintomatolégico de la disfuncién de las glandulas de Meibomio, ya que nos permite evaluar a
estos pacientes y llevar a cabo un seguimiento adecuado de su evolucién y de la validez del

tratamiento (Wu et al., 2014).
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Fig. 11 Hiperemia conjuntival en paciente con DGM (DEWS, 2007)

Diagndstico mediante técnicas de imagen
o Meibografia

La meibografia es una técnica que nos permite detectar DGM a partir de imagenes obtenidas
con lampara de hendidura mediante la eversidn del parpado. Gracias a esta técnica obtenemos
fotografias de gran calidad, donde podemos observar la estructura de estas glandulas. Mediante
este diagndstico podemos detectar: forma de acinos, tortuosidad y ramificaciones, estado de
los orificios externos, dilatacion de los ductos, etc (Arita et al., 2008; Nichols, 2005). A raiz de
esta prueba podemos detectar con cierta precisiéon la causa de la alteracion de las glandulas de

Meibomio.

Fig.12 Atrofia glandular en tarso superior en zona nasal y central (Nichols, 2005)

e Microscopia confocal
Es una técnica no invasiva que aporta informacion sobre la GM ya que puede calcular la densidad
celular por mm2, el tamafio de los acinos y el numero de células inflamatorias. Se ha
comprobado que las personas con DGM presentan una densidad celular menor que los sujetos
normales y, ademas, una alteracién en la profundidad de los ductos residuales.
Esta técnica no se suele utilizar en la practica clinica diaria, sin embargo, esta sujeta a nuevas
investigaciones y puede ser de gran utilidad para determinar casos especialmente avanzados

(Matsumoto et al., 2008; Matsumoto et al., 2009).
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(UE v i,
Fig. 13 Microscopia confocal de un paciente con DGM (Matsumoto et al., 2008)

5.1.4 Pruebas para evaluar la estabilidad de la lagrima
Osmolaridad lagrimal

La osmolaridad es la concentracién de sustancias presentes en una disoluciéon expresada en

osmoles por litro de disolvente. Los test de osmolaridad analizan la calidad de la lagrima (Aguilar,

2008; Oviedo y Moya, 2019).

Hiperosmolaridad lagrimal

Si la osmolaridad estd aumentada hablamos de hiperosmolaridad, que, a nivel ocular,
puede llegar a lesionar el epitelio corneal y conjuntival. Esta se produce cuando hay una
inestabilidad de la pelicula lagrimal, bien por un aumento de la evaporacién de la
ldgrima o por una disminucién en la secrecién del componente acuoso. El valor de
osmolaridad normal es de 302 +/- 8 mOsm/L. Se considera que una persona presenta
ojo seco leve-moderado cuando el valor de osmolaridad es de 315 +/- 10 mOsm/L. Los
valores de 336+/-22 mOsm/L corresponden a grados mas severos de ojo seco (Potvin
et al., 2015; Sullivan et al., 2010).

Medida osmolaridad lagrimal

Hace varios afos para calcular la osmolaridad se necesitaban muestras con un gran
volumen lagrimal para que los resultados fueran fiables. Actualmente hay otros
sistemas mas sofisticados como es el Tearlab, un dispositivo que mide la osmolaridad
de la ldgrima automaticamente. Para ello recoge una muestra pequefa de lagrima del
menisco inferior a través de un microcapilar que se encuentra unido a un chip y a partir
de la impedancia ofrece el valor de la osmolaridad (Lemp et al., 2011)

Hay diversos factores que pueden alterar la medida de la osmolaridad lagrimal:
presencia de luz, contacto palpebral o gotas de colirio en el ojo. Por ello es importante

realizar la medida en unas condiciones adecuadas (Sauvageot, 2015).

Termografia infrarroja

La termografia infrarroja es una técnica no invasiva que permite obtener imagenes relacionadas

con la temperatura de una superficie, siempre que ésta sea mayor al cero absoluto. Esta energia

no puede ser captada por el ojo humano porque pertenece a longitudes de onda de la franja del

-23-



infrarrojo incapaces de interaccionar con las células fotorreceptoras de la retina, por tanto, se
necesitan aparatos que midan dicha energia (Ramirez et al., 2015).

Se hizo un estudio en el que colaboraron 40 pacientes de los cuales 20 habian sido
diagnosticados con ojo seco por oftalmélogos, los 20 resultantes tenian ojo sano. Se analizé los
cambios temperatura en ambos pacientes con la camara termografica Fluke Ti32 manteniendo
las condiciones ambientales y los ojos abiertos sin parpadear durante un tiempo, seguido de la
valoracion de la temperatura durante 30 segundos parpadeando (Llamosa, 2016). Se observé
una diferencia de temperatura muy clara cuando habia fijacién con parpadeo y cuando habia
fijacién sin parpadeo, siendo menor con el parpadeo debido a la produccién lagrimal que se
produce.

A raiz del estudio se elabord una tabla con la variacidon de temperatura de los 20 pacientes con
ojo seco y los otros 20 normales y se observé que la temperatura de la cérnea en pacientes con
ojo seco fijando con parpadeo normal durante 30 segundos decrecia lentamente en
comparacién con la de los pacientes sanos, cuya temperatura disminuia mas rapido (Llamosa,

2016) tal y como se muestra en la siguiente tabla:

A Op'dcn}bo O]o tzquierdo
Numero Hora Temperatura Desviacion Varianza Hora Temperatura Desviacion Varianza
de datos (bh:emm: s5) (Grades °C) Estindar (°C) cch (bh:mm:ss) (Grades °C)  Estindar (°C) cch
1 09:4233 pm 35,09 0,51 0,26 09:4902 pm 34.81 0,60 0,36
2 094235 pm 35.07 0,40 0.16 09:49.04 p.m 34,80 0,57 0.32
3 094237 pm 35,08 0,36 0,13 094905 pm 3.7 0,65 042
‘ 094239 pm 35,06 037 0.14 094909 pm 34.79 0,64 0.41
S 094243 pm 35,06 039 0,15 34,76 0,68 046
6 245pm 35,06 0,40 0,16 34,75 0,64 041
7 0% Tpm 35,00 0,40 0,16 34,75 0,73 0,53
] 09032¥ pm 3495 a 0,25 34,75 0,64 041
9 094254 pm 492 0 0,25 34,72 0,65 0.42
10 094256 pm 34 85 031 34,60 0,70 049
1 09:42:58 pm 34,51 0.31 09:49:29 pm 34,61 0,70 0.49
12 094303 pm 34,75 0.53 0.28 09:4031 pm 14,52 0.76 0.58
B Ojo derecho Ojo izquierdo
Nimero Hora Temperatura Desviacion Varianza Hora Temperatura Desviacion Variaoza
de datos (hb: o ss) (Grados °C) Estindar (°C) (%) (bh:mm:ss) (Grados °C)  Estandar (°C) cCchH
1 120832 pm 36.62 0.18 0,03 121216 pm 36.10 032 0,10
2 1220835 pm 36,62 0,18 1221219 pm 36,08 0,30 0,09
3 120839 pm 36,60 0.19 1221221 pm 36,07 0.31 0,10
- 12084l pm 36,58 0,16 121224 pm 36,08 035 0,12
3 12 36,60 0,16 121226 pm 36,06 0,35 012
é 1 36,59 0,15 1221228 pm 16,09 037 0,14
7 1 36,58 021 121233 pm 36,09 033 o
) 1 36,57 0,15 121235 pm 36,07 0,33 0.11
¢ 1 36,57 0,20 1221238 pm 16,09 034 0,12
10 1 36,56 0.18 12122 pm 36,08 0.32 0.10
1 12.0 36,57 017 1212 36,06 031 0,10
12 120002 pm 36.57 0.16 121246pm 36.05 033 o1l

Tabla 2: Datos paciente sano fijando con parpadeo normal (A) y paciente con ojo seco (B)

(Llamosa, 2016)

Por tanto, la comparacién de la disminucion de la temperatura tras el parpadeo en sujetos sanos
y en aquellos con ojo seco puede ser una herramienta para diagnosticar ojo seco de forma
cuantitativa objetiva y no invasiva. También se observd que la temperatura en la superficie
corneal era mayor en pacientes con 0jo seco en comparacién con aquellos que tenian ojo sano

(Llamosa, 2016).
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Interferometria

La interferometria es una técnica no invasiva que evalua la estabilidad de la pelicula lagrimal.
Con esta prueba se puede medir el tiempo que transcurre entre el parpadeo y la primera
aparicion de una discontinuidad en la capa lipidica. La capa lipidica es la que evita que se evapore
la ldgrima, por tanto, a través de la medida del espesor de esta capa podemos obtener
informacidn sobre la pelicula lagrimal. Si la capa lipidica es delgada, la ldgrima sera inestable y
se evaporara antes, dando lugar a ojo seco.

Se puede analizar la capa lipidica con lampara de hendidura por reflexion especular, pero como
la zona analizada es muy pequefia se ha propuesto el uso de un instrumento muy eficaz, el
TearScope (Pinto et al., 2011: Wolffsohn et al., 2017). En funcién del espesor y del color
proporcionado por dicho instrumento podemos clasificar los patrones en 5 grupos tal y como se

muestra en la siguiente tabla:

Tipo Red abierta Red cerrada Fluido Amorfo Coloreado

Espesor (nm) 10-20 20-40 40-80 80-90 =100

»
Patron color @ . ., .“', O

Tabla 3: Patrones colores interferenciales con sistema Tearscope (Pinto et al., 2011)

Ademas de la interferometria y la reflectometria, la microscopia especular también puede ser
util para el analisis del espesor de la capa lipidica. Segun el método empleado, el grosor lipidico

variard entre 40 y 100 nm (Pinto et al., 2011).

Biomarcadores de la lagrima

Los biomarcadores son sustancias cuantificables (por ejemplo, proteinas) presentes en los
fluidos bioldgicos (sangre, orina, ldgrima). Constituyen una herramienta muy eficaz para el
diagndstico ya que ofrecen informacién objetiva sobre ciertos procesos biolégicos, patologias o
la utilidad de ciertos tratamientos. Ademas, a partir del analisis de un biomarcador, viendo si
estd presente o simplemente si estd alterado, se puede llegar a diagnosticar patologias incluso
antes de su comienzo. Por tanto, esta técnica es de gran utilidad porque permite detectar a los
sujetos que verdaderamente tienen una enfermedad (en este caso ojo seco) de aquellos que no
la tienen, llegando a detectar la causa exacta que ocasiona el ojo seco (a partir de proteinas

lagrimales) para asi encontrar un tratamiento especifico a cada persona (Angulo y Ortiz, 2020).
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En la siguiente tabla se muestras las distintas proteinas que pueden estar alteradas ocasionando

ojo seco (Tabla 4):

Estructura Proteina

Glicoproteina Zinc A2, Interleuquina 17, Interleuquina 33, lisozima,
Cérnea Interleuquina 6.

Lipocalina, Mucina 5, Serotransferrina, Mucina 16.
Capa de mucina

Lactotransferrina, interleuquina 4, Interferdén-y.
Capa acuosa

Albumina, Galectina 3, Metaloproteinasa de matriz 9, Interleuquina 1y
Capa lipidica 2, Factor de necrosis tumoral-a.

Tabla 4: Proteinas comUnmente afectadas en el ojo seco (Angulo y Ortiz, 2020)

Por tanto, a partir de la proteina afectada se puede conocer la funcién alterada en el ojo
permitiendo iniciar un tratamiento correspondiente. Esta técnica tuvo sus inicios en 1990 donde
se identificaron 10 proteinas lagrimales, sin embargo, con el paso de los afios se han ido
descubriendo nuevos biomarcadores, no solo a nivel ocular, sino también para detectar

patologias como el cancer (Angulo y Ortiz, 2020).

5.1.5 Pruebas para evaluar el volumen lagrimal
Meniscometria

El menisco lagrimal acumula la produccién de lagrimas y es muy importante para la hidratacién
de los ojos. La meniscometria es el método mas habitual para medir el volumen de lagrimas
(Nichols et al., 2004). El menisco lagrimal se puede analizar mediante su altura o mediante su
radio. En ambos casos podemos realizar la exploracion mediante ldmpara de hendidura o
tomografia de coherencia éptica (OCT). Para la exploracién, el sujeto en posicidn primaria de
mirada tiene que fijar un objeto con parpadeo normal y sin mover los ojos.
e Altura del menisco lagrimal

Para medir la altura del menisco lagrimal con ldmpara de hendidura hay que proyectar

un haz de luz vertical en el menisco lagrimal inferior. La persona que estd examinando

al paciente tiene que medir ese menisco lagrimal con un ocular milimetrado

preferiblemente con grandes aumentos para que sea mas preciso. De esta forma los

-26 -



datos obtenidos serdn mds objetivos que la valoracién del menisco a simple vista
(Glasson et al., 2003).

En caso de usar OCT el paciente tiene que parpadear varias veces y luego se toman las
imagenes de forma transversal. Posteriormente, un software calcula la medida de dicho
menisco lagrimal a través de la imagen obtenida. Los valores normales estan ente 0,2y

0,4 mm (Wang et al., 2009).

Fig 14. Menisco lagrimal con lampara de hendidura (Garcia, 2015)

e Radio del menisco lagrimal
El radio lagrimal se mide mediante una imagen transversal obtenida con ldampara de
hendidura o con OCT. Una vez que se obtiene la imagen, hay que sefialar tres puntos,
uno del menisco superior, otro del menisco inferior y otro de la superficie corneal. Con
estos puntos se traza una circunferencia sobre la curva del menisco y un software se
encarga de medir el radio de la circunferencia, que serd el radio del menisco lagrimal

(Wang et al., 2009).

Fig 15. Menisco lagrimal con OCT (Del Aguila-Carrasco et al., 2015)

5.1.6 Pruebas para evaluar el dafio de la superficie ocular
Tincién Oxford

Es una técnica sencilla y muy usada actualmente entre los métodos de tincion con fluoresceina
(colorante muy usado hoy en dia por su bajo nivel de irritacion). Con este método se compara
los puntos de tincidn que presenta el paciente con las imagenes de la clasificacion Oxford, que
los divide en 6 rangos correspondientes a los distintos grados de ojo seco tal y como se muestra

en la siguiente ilustracion (Figueroa-Ortiz et al., 2011):
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Imagen A

Grado O

Imagen B

Grado 1

Imagen C

Grado 2

Imagen D

Grado 3

Imagen E

Grado 4

Mas que en imagen E grado 5 |

Fig. 16 Esquema de tincion Oxford (Figueroa-Ortiz et al., 2011)

Citologia de impresion

La citologia de impresién es una prueba que permite clasificar el grado de metaplasia escamosa
de la superficie ocular tanto de la conjuntiva como de la cérnea. Es esencial para el diagndstico
porque permite detectar fases iniciales de la enfermedad. Nos ofrece informacién sobre el
nimero de células caliciformes, anomalias en el nucleo de las células, relacion area de
citoplasma y nucleo entre otras.

Para realizar esta prueba, en primer lugar, hay que instilar anestesia en una tira de filtro de
acetato de celulosa que posteriormente ocupard la conjuntiva y la cérnea durante unos
segundos permitiendo asi la obtencién de muestras de varias zonas del ojo como pueden ser |a
conjuntiva bulbar expuesta, conjuntiva bulbar subpalpebral superior e inferior, el limbo y el
centro corneal. Acto seguido, se mezcla con etanol al 96% y se tifie con acido periddico de Schiff
y hematoxilina. Finalmente, la muestra se somete a un proceso de deshidratacién mediante
xilol, se aclara y se coloca de forma permanente en resina Entellan (Medina y Nifio, 2014).

Se analizé la superficie conjuntival y corneal en sujetos normales y en aquellos que presentaban
ojo seco. Se hizo una clasificacién de los grados de metaplasia escamosa donde el grado 0
correspondia a una persona normal y el grado 5 corresponde con la maxima gravedad de ojo
seco siguiente la misma clasificacion de ojo seco.

Hay una serie de caracteristicas propias de cada grado de metaplasia escamosa mostradas en la

siguiente Tabla:
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Grado 0 1 2 3 4 5

Conjuntiva | Densidad células >400 300- 200- 50-200 | 10-50 <10

caliciformes  por 400 300

mm?2

Citoplasma PAS + PAS + PAS + | Débil PAS -

PAS +

Area células | 200- 300- 350- 500- 900- >1600

epiteliales no | 300 400 500 900 1600

secretoras por

pm?

Radio N:C 1:2-1:3 | 1:3-1:4 | 1.5 1:10 1:20 1:30
Cérnea Area celular por | 300- 300- 500- 1000- 1800- >2500

um? 350 400 1000 1800 2500

Radio N:C 1:.0.3 1:4 1:8 1:15 1:20 1:30

Tabla 5: Graduacion de la metaplasia escamosa (Medina y Nifio, 2014)

A continuacidn, se ha elaborado una tabla con imagenes de citologia de impresidon en cérnea y
en conjuntiva segun los grados de ojo seco (Tabla 6) que coinciden en nimero con los grados de

metaplasia escamosa (Murube del Castillo y Rivas, 2002).

Grado Impresion conjuntival Impresion de la cérnea

=z

Tabla 6: Imagenes grados de metaplasia escamosa en cérnea y conjuntiva.
(Murube del Castillo y Rivas, 2002)
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Evaluacion pliegues conjuntivales paralelos

Se ha demostrado que la presencia de pliegues en la conjuntiva (LIPCOF) esta relacionado con
el ojo seco. Cuanto mayor sea el grado de LIPCOF mayor serd la probabilidad de presentar ojo
seco. Los signos que presenta esta patologia son una serie de pliegues en el cuadrante lateral
inferior de la conjuntiva bulbar, paralelos al margen del parpado inferior. (Németh et al., 2012).
Estos pliegues son faciles de ver con lampara de hendidura, sin embargo, actualmente se suele
utilizar el OCT porque permite obtener imagenes de mayor calidad (Bandlitz et al., 2019).

Es importante diferenciar los LIPCOF de los micropliegues. Para ello hay que tener en cuenta que
los micropliegues suelen ser mas pequefios (menos de 0,02 mm), mientras que la altura del
LIPCOF es de 0,08 mm aproximadamente (Pult y Riede-Pult 2011).

En la siguiente tabla se presentan los distintos grados de LIPCOF teniendo en cuenta el nimero

de pliegues y su tamafio:

Observacion clinica Grado
LIPCOF
Ausencia de pliegues en la conjuntiva. o
Presencia de micropliegues discontinuos en una linea.
Presencia de un pliegue claro y permanente.
Presencia de un pliegue claro por debajo de 1

micropliegues discontinuos.

Presencia de dos pliegues claros y permanentes hasta
una altura de 0,2 mm.

Presencia de dos pliegues por debajo de micropliegues
discontinuos hasta una altura de 0,2 mm.

Presencia de mas de dos pliegues con una altura mayor
de 0,2 mm

Tabla 7: Graduacion y clasificacidn del LIPCOF segun la exploracion (Pult y Sickenberger, 2000)

5.1.7 Pruebas para evaluar la sensibilidad corneal
Estesiometria

La estesiometria es la medida de la sensibilidad corneal. El ojo seco puede estar relacionado con
una pérdida de sensibilidad ocasionada, por ejemplo, tras una cirugia refractiva (Shoja y
Besharati, 2007). Esta sensibilidad se puede analizar facilmente rozando la punta de un
bastoncillo de algoddn con la parte central de la cérnea y observando cdmo actua el paciente
ante dicho estimulo. Sin embargo, instrumentos mas sofisticados como el estesiometro miden

la sensibilidad corneal de una forma mas precisa. Los mas estesiémetros mas utilizados son:

e Estesiometro de Cochet-Bonnet
Es un método invasivo que presenta un filamento de nylon de entre 0 y 6 mm. En esta
prueba se ejerce presion con el hilo de nylon en la cornea. De esta forma, la longitud del
hilo va disminuyendo en 5 mm hasta que el paciente note la presion ejercida. Cuanto

mayor sea la longitud del hilo, mayor sera la sensibilidad corneal del paciente.
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e Estesiometro de gas de Belmonte
Con este instrumento, se estimula la cérnea a partir de un gas. Este método es mas
seguro que el anterior, ya que se trata de un método no invasivo. Ademads, este
dispositivo también puede evaluar la sensibilidad mecdnica, quimica o térmica mediante
las variantes de la composicion del gas (temperatura, presion...) (Babayan-Sosa y Baca-

Lozada, 2018; Dua et al., 2018).

5.1.8 Keratograph 5M
En la actualidad se utilizan instrumentos con una tecnologia avanzada para diagnosticar el ojo

seco, como el topdgrafo Keratograph 5M, a partir del cual se obtienen valores de ciertos

parametros de forma automatica.

1.

=i .. —

Fig. 17 Keratograph 5M (Adnan et al., 2017)

Este topdgrafo tiene integrado un queratémetro real y una cdmara de color que permiten
obtener imagenes de la superficie ocular. Permite el analisis in vivo de las glandulas de
Meibomio detectando cambios como una obstruccion de dichas glandulas, dilatacién, atrofia,
etc. También detecta y clasifica la hiperemia conjuntival e inflamaciones. La medida del volumen
lagrimal se realiza mediante el menisco con una regla integrada y varios aumentos (Foulks y
Pflugfelder, 2014; Best et al., 2012). Ademas, ofrece informacion sobre la calidad de la lagrima
mediante el tiempo de ruptura lagrimal no invasivo (NIBUT) a partir de la proyeccion de un anillo
de placido en cérnea que sefiala los rompimientos de la lagrima con cuadrados rojos o bien con
un mapa a color destacando las zonas de inestabilidad lagrimal con colores mas calidos. También
proporciona un grafico con las caracteristicas, y el tiempo medio de la rotura lagrimal. De esta
forma se obtienen valores mas fiables que los proporcionados por otros instrumentos (Guarnieri
et al., 2020). Finalmente, el topdgrafo clasifica los resultados de las distintas pruebas y realiza
un informe de forma automatica denominado JENVIS. A este informe se le puede afiadir también
el cuestionario OSDI. De este modo se obtiene un diagndstico de ojo seco mas completo.
Ademas también es muy Util para realizar un seguimiento de una enfermedad o alteracién ocular

(Hengerer et al., 2017).
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Patient name:

Date of brth:  27.08. 1950 Patient ID:

Conjunctival Chalasis Tear Meniscus Heght
Mebograohy Redress

0 Exam rating Exam type Exam rating Exam Date

: B - Tear Meniscus Heght | Very high (20.35 mm) ~] 08.02.2016 12:09 [ ... | [ Open
3

2 ‘ [ Short (7 to <11 seconds) » | 08.02.2016 12:11 | 4o | | Open
3 o - Redness Moderate recnass » | 08.02.2016 12:14 | ... | | Open
4 - DeQ 05Dt Severe - [ooe [ [ Mew
5| L ] YaRogaphy Grade 1: <33% dropout =] 08.02.2016 12:15 [ | [ Open
5 [ ) - Conpuncoval Chalass | Grade 2: Multiple permanent foids <0.2mm =)

Fig. 18 Informe Jenvis Ojo derecho en paciente con alteracién de la superficie ocular previo a la

instilacion de dexametasona (Hengerer et al., 2017)

Los primeros estudios sobre métodos de diagndstico del ojo seco se limitaban mds a la
identificacion del ojo seco de tipo acuodeficiente. Se realizaban pruebas sencillas para evaluar
el volumen lagrimal como el test de Schirmer o el hilo de rojo de fenol (Wolffsohn et al., 2017,
Yokoi y Komuro, 2004). Este ultimo supuso un gran avance en las pruebas clasicas ya que en un
breve periodo de tiempo (15 segundos) proporcionaba un diagndstico adecuado, sin embargo,
con el test de Schirmer se necesitaban 5 minutos. Posteriormente, se comenzd a valorar el
menisco lagrimal primero mediante biomicroscopia midiéndose con una regla, o de forma mas
exacta mediante instrumentos tecnolégicos como la OCT o a través de un software que realizaba
la medida automaticamente (Glasson et al., 2003; Wang et al., 2009). Sin embargo, con el paso
del tiempo surgieron cambios e innovaciones como la mejora de las lentes de contacto que
desencadend en un aumento considerable de su uso o la aparicidon de nuevas tecnologias que
conllevé a un aumento de horas frente a pantallas de visualizacién de datos con la consiguiente
disminucion del parpadeo cuyo diagndstico no se resolvia con los métodos cldsicos definiéndose
el ojo seco evaporativo, apareciendo nuevas técnicas como el BUT o el NIBUT (Wolffsohn et al.,
2017; Ousler et al., 2008) y otros métodos mas sofisticados que permitian el analisis exhaustivo
de las glandulas de Meibomio como la meibografia (Arita et al., 2008; Nichols, 2005) o la
evaluacién de la capa lipidica con pruebas como la interferometria (Pinto et al., 2011: Wolffsohn

et al., 2017). El auge de esta enfermedad hizo que cambiara la dinamica de los estudios,
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centrandose también en pruebas enfocadas al diagndstico de la gravedad de la enfermedad con
pruebas como la osmolaridad lagrimal (Lemp et al., 2011). También se analizaron parametros
relacionados con el ojo seco como la temperatura (termografia infrarroja) (Llamosa, 2016),
sensibilidad corneal (estesiometria) (Babayan-Sosa y Baca-Lozada, 2018; Dua et al., 2018) o
factores inflamatorios con pruebas como la tincion con escalas (Figueroa-Ortiz et al., 2011), la
evaluacién de pliegues en conjuntiva (Németh et al., 2012) o mediante el andlisis de células en
conjuntiva y cérnea (Medina y Nifo, 2014). Estas pruebas proporcionaron informacion de gran

importancia relacionada con el ojo seco.

Tal ha sido el incremento de la incidencia del ojo seco en los ultimos afios (aproximadamente un
15-30% de la poblacion con edades situadas entre los 50 afios) que se han elaborado topdgrafos
(Foulks y Pflugfelder, 2014; Guarnieri et al., 2020) que diagnostican en poco tiempo y de forma
precisa la sequedad ocular incluyendo también cuestionarios sintomatoldgicos como el OSDI
gue evalua la afectacién del sindrome de ojo seco sobre la superficie ocular a partir de 12
preguntas puntuadas de 0 a 4 en funcion de la frecuencia del sintoma (Wu et al., 2014; Amparo
et al., 2016) y dando como resultado un informe con las pruebas alteradas permitiendo asi un
seguimiento de la enfermedad. Ademas, los estudios mads recientes tienen como finalidad la
deteccion del ojo seco antes de su aparicién a través de biomarcadores lagrimales (Angulo y
Ortiz, 2020). Esto supone un gran avance en la investigacidon del diagnéstico concretando el

motivo de la enfermedad y permitiendo asi iniciar un tratamiento adecuado.

Para un buen diagndstico del ojo seco ademas de la realizacidn de distintas pruebas, también es
fundamental la intervencién del médico especialista (Oftalmdlogo), que se encarga de realizar
este tipo de pruebas. Sin embargo, el éptico-optometrista como primer eslabdn de la cadena
sanitaria que evalula la funcidn visual, no sélo debe conocer los signos y los sintomas de esta
patologia, si no los medios posibles de diagnéstico colaborando con los especialistas de una
manera intercurrente en el diagndstico precoz de estas patologias. El éptico constituye un papel
fundamental en la exploracion realizando pruebas refractivas que pueden estar relacionados

con el ojo seco como la agudeza visual funcional.

Sin duda se ha avanzado mucho en esta patologia cada vez mds prevalente y que llega a ser
invalidante en muchos casos. Un correcto diagndstico de un paciente susceptible de padecer ojo
seco, mediante las pruebas complementarias correspondientes puede detectar el tipo de ojo
seco que padece y orientar la patologia que lo produce, pudiendo adoptar medidas de manera

precoz y evitar el desarrollo de la enfermedad y secuelas que comportan.
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6. CONCLUSIONES

» Elojo seco afecta a un gran nimero de personas en la actualidad (aproximadamente un
15-30% de la poblacién alrededor de los 50 afos), siendo numerosos los agentes
etioldgicos que intervienen en dicho proceso. Asi, el diagndstico precoz es muy

importante para evitar limitaciones fisicas con pérdida visual.

» Para el diagnéstico del ojo seco:

o Acuodeficiente: ademas de las pruebas clasicas como el test de Schirmer o el
hilo de rojo de fenol, se utilizan instrumentos mas exactos que evallan el
menisco lagrimal (biomicroscopia y OCT).

o Evaporativo: ademas de los métodos tradicionales (BUT, NIBUT) existen otros
mas sofisticados que evallan este tipo de ojo seco como la meibografia o la
interferometria.

o Esnecesario: evaluar alteraciones en la superficie ocular (tincidn con escalas, el
analisis de los pliegues conjuntivales o la citologia de impresidn conjuntival);
detectar la estabilidad lagrimal (mediante dispositivos de termografia
infrarroja); detectar la gravedad del ojo seco (osmolaridad lagrimal) o la
sensibilidad corneal (estesiometro).

o Destacan los cuestionarios o test, para evaluar la afectacién del ojo seco. Siendo
OSDI de los mas utilizados.

o Latecnologia esta desarrollando sistemas que incluyen software que permiten
realizar varias pruebas diagndsticas en poco tiempo (Keratograph 5m).

o Los biomarcadores lagrimales también suponen un gran avance en el
diagndstico ya que permiten detectar el ojo seco de forma objetiva incluso

antes de su aparicion.

> El 6ptico-optometrista, como primera linea para evaluar la salud visual, debe conocer
esta patologia y su correcto diagndstico, colaborando con los oftalmélogos, siendo
fundamental en la deteccién precoz del ojo seco y su sintomatologia y derivandolo al

especialista para su correcto tratamiento.
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