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Glosario

ArF: Fluoruro de Argén

AVMC: Agudeza visual mejor corregida.

D: Dioptrias

GSH: Glutation reducido

H>0,: Peroxido de hidrogeno

Nd: YAG: Granate de itrio y aluminio dopado con impurezas de neodimio

LASIK: Laser-assisted in situ keratomileusis

Log MAR: Logaritmo del angulo minimo de resolucion

PRK: Queratectomia fotorrefractiva.

ROS: Especies reactivas de oxigeno

SphEq: Equivalente esférico

UV: Ultravioleta
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Resumen

Introduccion: La cirugia LASIK consiste en la fotoablacion de la cornea con un laser
ultravioleta con un excimero ArF a 193 nm. Este proceso pudiera generar cambios

estructurales en el cristalino que condujeran al desarrollo temprano de catarata.

Objetivos: Evaluar el efecto que tiene el antecedente de cirugia refractiva LASIK en el

desarrollo temprano de catarata.

Metodologia: Estudio observacional, retrospectivo de casos y controles a razon de 1:1.5.
Se definid como caso al paciente con el antecedente de cirugia queratorrefractiva con

LASIK.

Resultados: Se estudio un total de 213 pacientes. 89 (41.8%) fueron hombres y 124
mujeres (58.2%). La edad promedio de los pacientes al momento de la cirugia de catarata
fue 64.49 + 9.36 afos (rango: 42-89 afos). 85 pacientes asignaron al grupo de casos 'y 128
al de control. La edad promedio de los pacientes caso al momento de la cirugia LASIK fue
42.32 £ 9.24 afios (rango: 28-64 afos). El promedio de la diferencia entre la edad al
momento de la cirugia LASIK y la cirugia de catarata fue 17.85 + 5.72 afios (rango: 2- 27
afios). La edad promedio al momento de la cirugia de catarata fue 60.18 & 7.46 afios en los
casos 'y 67.35 £ 9.28 afios en los controles (p<0.0005). Se encontr6 una asociacion positiva

en los pacientes con antecedente de LASIK con haber sido operados de cirugia de catarata

<55 afios (OR: 4.917, 95% CI: 2.21-10.90, p<0.001). El promedio del equivalente esférico
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de la refraccion manifiesta previo al a cirugia de catarata fue de - 0.29 D y 0.21 D en
controles (p=0.19). La AVMC promedio previo a la cirugia de catarata de los pacientes
caso fue 0.29 + 0.19 y de los controles 0.34 = 0.22 Log MAR (p=0.072). La longitud axial
promedio del globo ocular fue 23.99 + 1.78 casos y 23.62 £+ 0.98 mm controles (p=0.085).
E grado promedio de catarata nuclear fue 1.36 + 0.85 vs. 1.47 + 0.86 cruces (p=0.34),
cortical 0.86 + 0.89 vs. 0.88 + 1.13 (p=0.86), y subcapsular posterior 0.14 + 0.54 vs. 0.62
+ 1.09 cruces (p<0.0005), en los casos y controles, respectivamente. Los pacientes caso

decidieron en mayor proporcion el implante de un lente multifocal (43.5% vs. 13.3%).

Conclusion: El antecedente de cirugia LASIK influy6 en el desarrollo de catarata hasta 7
afios antes en comparacion de un grupo control. Se encontr6 una asociacion significativa

entre el antecedente de LASIK y el desarrollo de catarata <55 afios.
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Capitulo 1 — Planteamiento del problema.

La cirugia LASIK o laser-assisted in situ keratomileusis es un procedimiento
queratorrefractivo con el fin de eliminar errores refractivos en la cornea y disminuir la
dependencia de los anteojos. Asi mismo, es la cirugia electiva mas realizada a nivel
mundial, alcanzando un estimado de 35 millones de procedimientos realizados en 2010

1) v con un alto porcentaje de satisfaccion del paciente que ronda el 95%. (2
Dy p ] p q (2)

Si bien es cierto que tanto la cirugia fotoablativa de queratectomia fotorrefractiva (PRK)
y LASIK cuentan con la aprobacion de la Food and Drug Administration (FDA) y con
multiples estudios de seguridad, eficacia y predictibilidad de resultados, (3—6) a largo
plazo existe poca evidencia que analice clinicamente el posible efecto cataratogénico que

puede tener la cirugia fotoablativa con laser de fluoruro de argén (ArF) a 193 nm.

La catarata representa una de las principales causas de ceguera reversible en el mundo. Se
estima que aproximadamente 78.8 millones de personas mayores de 50 afios padecen una
discapacidad visual de moderada a grave a causa de catarata. (7) Conforme pasan los
afios, los pacientes que se sometieron a cirugia LASIK (desde su concepcion en los afios

90s) llegaran a la edad donde hay una catarata significativa.

En la literatura actual, existe poca evidencia que describa el desarrollo temprano de

catarata en pacientes con el antecedente de cirugia refractiva. Yesilirmak et al., (8)
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estudiaron de manera retrospectiva pacientes con el antecedente de cirugia LASIK y el
impacto en el desarrollo temprano de catarata. En su estudio, se concluye que el
antecedente de LASIK esta asociado a una extraccion de catarata hasta una década antes
en comparacion con pacientes sin este antecedente, tomando en cuenta el ajuste de
longitud axial y agudeza visual previa a la extraccion de catarata. De forma similar, estos
resultados concuerdan con los hallazgos de lijima et al. (9) quienes describen una
extraccion de catarata de 10 a 15 afios antes en pacientes con el antecedente de LASIK en
comparacion a un grupo control sin cirugia refractiva previa. Sin embargo, en la literatura

actual no existe algun antecedente que implique esta asociacion en poblacion mexicana.

1.1.  Justificacion

Cambios bioquimicos en el humor acuoso y en el cristalino explican la alteracién
en la conformacion proteica de las cristalininas del cristalino humano, llevando a cambios
ultraestructurales en modelos in vivo de catarata animal y catarata senil en humanos tras
la aplicacion del laser excimero ArF a 193 nm. (8) Adicionalmente, los cambios
estructurales, aunque transitorios, que genera un microqueratomo automatizado pudieran
tener efecto cataratogénico sobre el cristalino. Es por esto por lo que este protocolo
pretende estudiar de manera retrospectiva, mediante un disefio de casos y controles
pareado en nuestra poblacion, la posible asociacion entre el antecedente de cirugia

fotoablativa LASIK y el desarrollo temprano de catarata.
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Tras la conclusion de este proyecto de investigacion, se espera obtener mayor
conocimiento acerca de una faceta poco estudiada de la seguridad en los procedimientos
queratorrefractivos con el laser excimero ArF a 193 nm, en particular el LASIK, y el

posible rol que pudiese tener en el desarrollo de catarata a una edad mas temprana.

Debido a la gran popularidad y el gran nimero de procedimientos realizados en México y
en el mundo de LASIK, elucidar si el uso de microqueratomo o la radiacién secundaria
inducida por la fluorescencia del laser ArF puede llegar a tener un efecto adverso sobre el
cristalino pudiera beneficiar al paciente interesado en cirugia refractiva y a la comunidad
de oftalmologos con el fin de buscar mejores alternativas para reducir la dependencia del

uso de anteojos.

Se hipotetiza con este trabajo que el antecedente de LASIK pudiera tener un efecto
cataratogénico, siendo este efecto reflejado en una menor edad al momento de la cirugia
de facoemulsificacion en el grupo de casos a comparacion del grupo de controles,
inclusive ajustando a factores confusores, como agudeza visual previa a la cirugia de
catarata y longitud axial. De ser el caso, esto pudiera propiciar un diferente efecto
adverso a la cirugia refractiva de LASIK, por lo que quizés otras opciones quirirgicas

pudieran tomar mayor protagonismo con el fin de reducir la dependencia de los anteojos.
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Capitulo 2 — Marco teorico.

El concepto de corregir errores refractivos con cirugia para modificar la coérnea se
remonta a la época del Dr. José Ignacio Barraquer Moner en 1948, quien en su tesis
titulada “Teoria de los Espesores” describe que la cornea sufre un aplanamiento cuando
se retira tejido central y viceversa, se incurva cuando se retira tejido de la periferia. (10—
12) Posteriormente, sera ¢l mismo quien en 1955 acuiie el término de keratomileusis para

la primera cirugia queratorrefractiva. (12)

La keratomileusis consistia en una reseccion de un disco corneal, utilizando un
microqueratomo basado en una cepilladora de carpinteria. (12) En estas primeras etapas
de la cirugia refractiva, este disco corneal era transportado a un criolato fuera de
quirdéfano para congelar el tejido, alterar su forma y posteriormente suturar de nuevo a la
cornea. (13) Este procedimiento de antafio fue evolucionando a través de un largo
proceso cientifico de innovacion, dando como fruto la cirugia moderna conocida como

LASIK.

En el LASIK se realiza un colgajo corneal de espesor variable con un microqueratomo
automatico, exponiendo el estroma corneal y permitiendo la fotoablacion del tejido
corneal con un laser de excimero. (14) Las primeras modificaciones al microqueratomo

original disefiado por Barraquer ocurren casi veinte afios después, en los afios 80s, con el

Protocolo: “FCLSiK“ (ID) Titulado: “Desarrollo temprano de catarata asociado al antecedente de
LASIK”.
Version 2.1, fechado 20 de Junio del 2022, Monterrey, N.L., México.

13



sistema de Barraquer-Krumeich-Swinger (15) y con el microqueratomo de Ruiz. (16)
Estas ultimas modificaciones permitirian evitar el criolato, sin embargo, es Ruiz quien,
realizando un doble corte al disco corneal, da lugar a la técnica denominada in situ
keratomileusis. Posteriormente Trokel et al. (17) en 1983 describen por primera vez el
uso del laser excimero para cirugia queratorrefractiva, dando lugar a dos patentes
registradas de manera paralela en 1988 por Trokel y L’Esperance para la técnica conocida
como PRK. (13) Unos afios después, en 1990, se describe el primer procedimiento de
LASIK en humanos, desarrollado por Pallikaris et al. (18) a partir de ciencia
experimental en un modelo animal con conejos y utilizando un microqueratomo

mecanico.

Sin embargo, la idea de utilizar un laser de excimero en humanos se remonta a los afios
80s (17), y desde su aprobacion por la FDA en 1988 (3) para su utilizacion en cirugia
queratorrefractiva, ha sido modificado a través de seis generaciones. (19) Todos los
laseres de excimero se basan en la reaccion que ocurre entre un gas noble y un halogeno.
El laser de excimero utilizado en LASIK consiste en una combinacion gaseosa de Argon
y Fluoruro (ArF). (14) La combinacion de ArF es ideal para cirugia fotoablativa corneal
ya que se caracteriza por fotones altamente energéticos, poca penetracion a tejido
adyacentes, un efecto térmico minimo, una superficie de ablaciéon homogénea y bajo

potencial mutagénico. (20)
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Por otro lado, el microqueratomo empleado para realizar el colgajo corneal y exponer el
estroma anterior de la cornea al laser ArF de 193 nm, pudiera ser también un factor que
considerar en la cataratogénesis. Al colocar el microqueratomo sobre la cornea, se
produce un vacio con un anillo de succidon que puede generar un aumento transitorio de la
presion intraocular por encima de 90 mmHg. (21) Davis et al. (22) estudiaron con
ultrasonografia in vivo los cambios biomecanicos que ocurren durante la succién con el
microqueratomo Hansatome. Se observ un acortamiento de la profundidad de la camara
anterior y del grosor del cristalino, con un alargamiento del cuerpo vitreo. Sin embargo,

la significancia clinica que tengan estos cambios biomecanicos es atin desconocidos.

Bajo el efecto de descargas eléctricas pulsadas, se logra que los electrones del gas de ArF
alcancen un nivel mayor de energia y formen una particula inestable llamada dimero
excitado (de ahi que se origine la palabra excimero, de su traduccion del inglés, excited-
dimer). Este dimero excitado, al regresar a su estado de energia basal, libera fotones de
alta energia en forma de luz coherente y monocromatica con una longitud de onda de 193
nm. (14) Este proceso a nivel atdmico fue teorizado por Albert Einstein en 1917 quien lo

denominé emision estimulada. (23)

El laser de excimero ArF a 193 nm tiene diversas interacciones biofisicas con la cornea.
Debido a su longitud de onda por debajo de los 350 nm, la mayor parte es absorbida por

el tejido corneal. (14,20) Sin embargo, fracciones de la energia aplicada son reflejadas y
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otras fracciones son transmitidas a través de la cornea hacia la cdmara anterior en forma
de radiacion secundaria. (24) La absorcion de energia emitida por laser excimero sobre la
coérnea se ha estudiado extensivamente, ya que se ha visto que la absorcion maxima de
energia por la estructura de ADN ocurre entre los 190 y 260 nm. (25) En principio, se ha
demostrado que la energia absorbida por la cérnea proveniente del excimero ArF de 193
nm y los tejidos circundantes carece de mayor relevancia. (26) Con respecto a la energia
reflejada proveniente del excimero ArF a 193 nm, esta fraccion se ha visto que es
practicamente insignificante, ya que es en su mayoria absorbida por la pelicula lagrimal,
sin que esto represente algin efecto nocivo sobre el 0jo. (27) En el pasado, distintos
excimeros se probaron con el fin de desarrollar una técnica segura de fotoablacion
corneal, incluyendo cloruro de kripton (222 nm), fluoruro de kriptén (248 nm), cloruro de
xenon (308 nm), fluoruro de xenén (351 nm), entre otras. (20) En LASIK, el excimero
de ArF posee una longitud de onda de 193 nm, y ha sido el elegido como ideal para
fotoablacion de la cornea por su alto perfil de seguridad, ya que no induce generacion de
calor en la zona ablacion y por la menor fluencia requerida para generar fotoablacion.
(17,20) Otro efecto notable y deseado, es que la longitud de onda a 193 nm posee un
menor efecto mutagénico. En comparacion, las longitudes de onda de 201, 203 y 248 nm

han mostrado ser carcinogénicas. (28,29)

Sin embargo, la situacion es distinta cuando se habla de la energia transmitida a camara
anterior. Esta energia denominada radiacion secundaria, posee una longitud de onda en el

espectro ultravioleta (UV) que inicia en los 200 nm, siendo las longitudes de 250 a 350
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(rango UV-B) nm las porciones mas perjudiciales, ya que pueden penetrar la cornea y

generar efectos fototdxicos, mutagénicos y cataratogénicos. (30-33)

Miiller-Stolzenburg et al. (31) realizaron experimentos con el fin de estudiar la radiacién
secundaria ultravioleta provocada por el laser excimero ArF a 193 nm. En el modelo
bovino empleado, se aplicaron pulsos por debajo del umbral de la fotoablacion con un
laser ArF a 193 nm y se estim6 que 107 de la energia total aplicada a la cornea se
convierte a una longitud de onda de entre 295 nm y 320 nm. Tuft et al. (34) estudiaron
los efectos fluorescentes de la radiacion secundaria causada por el laser ArF a 193 nm.
Con modelos de irradiacion inferiores a 50 mJ/cm?, cercanos, pero por debajo del umbral
de fotoablacion, se evaluo el efecto en corneas bovinas y humanas. Similar a los
resultados de Miiller-Stolzenburg et al. (31) se estimé que 107 de la energia aplicada se

convierte a energia UV-B de 260-350 nm.

Estudios realizados en modelos animales han demostrado que niveles tan bajos de
radiacion a 300 nm como 0.12 J/cm? son capaces de inducir opacidades en el cristalino a
través de alteraciones bioquimicas en el funcionamiento de las proteinas del cristalino.
(30,34,35) Estos niveles son bastante superiores a lo estimado que logra llegar al
cristalino tras la utilizacion del excimero a 193 nm sobre la cornea, llevando a una
posible conclusion de que el riesgo de cataratogénesis pudiera ser bastante remoto.

(26,30) No obstante, estos niveles de energia son sumados a la exposicion solar que
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ocurre a través del tiempo, dando lugar a un aumento neto, dosis dependiente, de
radiacién UV-B que incide sobre el cristalino, llevando a un riesgo relativo aumentado de
desarrollar catarata. Esto ultimo ha sido descrito previamente en estudios de exposicion

UV, encontrando particularmente un riesgo aumentado de catarata cortical. (36)

Se ha estudiado exhaustivamente el humor acuoso y el cristalino en modelos animales
sometidos a PRK con el fin de evaluar los cambios bioquimicos que pudiesen llevar a
cataratogénesis. (30,37—42) En un modelo animal con conejos utilizando energia en el
umbral de fotoablacion, se encontrd que la energia que alcanza la superficie anterior del
cristalino varia de 1.53 mJ/cm?a 6.37 mJ/cm?, siendo comparable a la energia en estudios

humanos tras fotoablacion miopica de hasta 24 dioptrias (D). (30)

A nivel celular, se ha demostrado que la radiaciéon UV-B en el humor acuoso promueve la
formacion de especies reactivas de oxigeno (ROS). (40—42) Existen ciertos mecanismos
intrinsecos de defensa en el humor acuoso para regular el dafio causado por ROS,
clasificados como enzimaticos (superoxido dismutasa, catalasa de glutation y peroxidasa
de glutation) y no enzimaticos (glutation, acido ascorbico y otros antioxidantes
bioldgicos). (43) Dentro del humor acuoso, estos mecanismos actiian de tal forma que se
genera un balance con los efectos oxidantes de las ROS, con el fin de formar compuestos

relativamente menos oxidantes.
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El 4acido ascorbico pudiera representar la primera linea de defensa ante los agresores
oxidativos, ya que se ha observado una alta correlacion inversa a los niveles de peroxido
de hidrogeno (H20>) en el humor acuoso. (44) Por otro lado, el glutation reducido (GSH)
reduce de igual manera el dcido dehidroascorbico en 4cido ascorbico y el H,O2 en H2O.
(45) Por su lado, estos mecanismos de defensa del humor acuoso funcionan como un
amortiguador de dafio oxidativo, sin embargo, el humor acuoso presenta una
transmitancia del espectro UV-B del 78%, por lo que la radiacion secundaria al laser ArF

de 193 nm se conduce con facilidad a la superficie anterior del cristalino. (33)

Adicionalmente, al ser sobrepasados los mecanismos de defensa scavenger del humor
acuoso, el H>O, logra aumentar los niveles fisiol6gicos, causando una reduccion en los
niveles de ascorbato, alterando la proporcion entre GSH y glutation oxidado, rompiendo
los mecanismos de homeostasis enzimaticos y no enzimaticos del cristalino, generando
peroxidacion lipidica y dafio a las membranas celulares. (39,46) Otro mecanismo de
accion presente en el humor acuoso es la alta tasa de recambio, estimada en 1.8- 4.3
ul/min. En contraste con el metabolismo mas lento del cristalino, esto permite un efecto
sinérgico de dilucion y de reduccion de componentes oxidativos, explicando por qué los
efectos sobre el humor acuoso suelen ser transitorios mientras que en el cristalino estos
efectos suelen ser prolongados. (39,47) Si bien la peroxidacion lipidica de las membranas
celulares del cristalino representa el cambio perjudicial de mayor relevancia con relacion

a la exposicion UV, existen otras consecuencias a nivel celular del dafio oxidativo como
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inactivacion enzimadtica, entrecruzamiento de fibras de colageno, agregacion proteica,

fluorescencia del cristalino y alteracion del DNA. (48-50)

Por otro lado, Wachtlin et al. (51) estudiaron los niveles de aldehido malénico, un

marcador de dafo oxidativo, en un modelo animal tras cirugia refractiva PRK y LASIK.
De manera interesante, describen que el LASIK, pero no el PRK, esta asociado a niveles
elevados de aldehido maldnico, atribuyendo quiza un posible rol en la cataratogénesis al

microqueratomo utilizado.
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Capitulo 3 — Metodologia.

Materiales y métodos

El presente estudio fue llevado a cabo con el disefio metodologico
correspondiente al de casos y controles, siendo un estudio observacional, longitudinal,
analitico y retrospectivo. El disefio corresponde a un estudio de casos y controles con
razén de 1:1.5, pareados por agudeza visual mejor corregida previa a la cirugia de

catarata, longitud axial y grado de catarata.

El estudio de casos y controles es 1til para establecer la correlacion entre variables
clinicas y es el disefio adecuado para estudiar el comportamiento de las variables a
estudiar en este estudio. Particularmente, permite el andlisis sin riesgo de las variables
consideradas en este estudio, en especial, la edad al momento de la cirugia de catarata. El
parear los casos de acorde a la agudeza visual mejor corregida previa a la cirugia de
catarata y longitud axial permitird disminuir los sesgos de seleccidon en aquellos pacientes
con el antecedente de cirugia refractiva que pudieran ser mas exigentes en cuanto a
demandas visuales, los sesgos de seleccion ocasionados por la mayor incidencia de
catarata en longitudes axiales mayores y el sesgo de seleccion causado por la mayor baja

visual en cataratas de mayor grado.
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El presente estudio fue realizado siguiendo los lineamientos de la Declaracion de
Helsinki, la NORMA Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012, que establece los criterios
para la ejecucion de proyectos de investigacion para la salud en seres humanos (52), la
guia de la ICH E6 de las Buenas Practicas Clinicas y tras haber obtenido la aprobacion
del comité de ética e investigacion (Comité de Etica en Investigacion Clinica- CEIC,
Escuela de Medicina, Tecnologico de Monterrey (Registro CONBIOETICA-19-CEI-011-

201610017).

El presente estudio se realizo en pacientes de la Clinica de Oftalmologia, Centro de Salud
Integral (CSI), Fundacion Santos y de la Garza Evia, Santa Catarina, NL operados de
cirugia de catarata por facoemulsificacion y que contaban o no con el antecedente de
cirugia LASIK. Dichos pacientes cumplieron con los criterios de inclusion y de exclusion
para ser incluidos en este estudio. Ademas, son pacientes de una poblacion cautiva y son
evaluados con frecuencia, por lo cual cuentan con registros fidedignos de las variables a
estudiar. Solo se incluy6 la informacién de los pacientes que otorgaron la autorizacion del
uso de informacion del expediente clinico con fines de investigacion mediante firma

caligrafica en el aviso de privacidad anexo al expediente clinico. (Anexo 1).

Criterios de inclusion y definiciones de caso — control.

Los criterios de inclusion fueron:
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1
2)

3)

4)

5)

6)

7)

Pacientes del Centro de Salud Integral

Edad > 40 afios

Antecedente de diagndstico de catarata operados con la técnica de
facoemulsificacion.

Antecedente de cirugia queratorrefractiva con LASIK (casos).
Pacientes con agudeza visual mejor corregida (AVMC) entre 20/25 y
20/400 al momento de la facoemulsificacion.

Firma previa del consentimiento informado para participar en
protocolos de investigacion. (Anexo 1)

Pacientes que no cumplan con algun criterio de exclusion.

Los criterios de exclusion fueron:

1) Antecedente de cirugias oculares distintas a las queratorrefractivas y la

extraccion de catarata por facoemulsificacion.

2) Antecedente de morbilidades oculares que comprometen el potencial visual

(glaucoma, retinopatia, distrofias retinales, opacidades corneales, queratocono,

astigmatismo irregular, ambliopia, cuadros de uveitis, enfermedades

maculares, entre otros).

Protocolo: “FCLSiK“ (ID) Titulado: “Desarrollo temprano de catarata asociado al antecedente de

LASIK".

Version 2.1, fechado 20 de Junio del 2022, Monterrey, N.L., México.

23



Para fines de este estudio, se definio:

CASO: Paciente que cumple los criterios de inclusion previamente descritos que cuenta

con el antecedente de cirugia queratorrefractiva con LASIK.

CONTROL: Paciente que cumple los criterios de inclusién pero que no cuenta con el

antecedente de cirugia queratorrefractiva con LASIK.

Se recolectaron los datos necesarios para esta investigacion mediante la revision
retrospectiva de los expedientes fisicos del Centro de Salud Integral de los pacientes que

cumplieron con los criterios de inclusién y con no poseian ningun criterio de exclusion.

Los datos recopilados de los expedientes fueron los correspondientes a las siguientes

variables de investigacion.

Variables del estudio

Ficha de identificacion:
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CIRUJANO

EDAD

SEXO

Antecedentes:

ANTECEDENTE DE CIRUGIA LASIK Y TIPO DE ABLACION

Oftalmologicos:

EDAD AL MOMENTO DE LASIK

EDAD AL MOMENTO DE CIRUGIA DE CATARATA

DIFERENCIA DE TIEMPO ENTRE LASIK Y CIRUGIA DE CATARATA

AVMC ANTES DE LA CIRUGIA DE CATARATA

AVMC DESPUES DE LA CIRUGIA DE CATARATA

CLASIFICACION OMS DE CATARATA

LONGITUD AXIAL

SELECCION DE LENTE INTRAOCULAR

La descripcion operativa y definicion de las variables se encuentran en extenso en el

Anexo 2. Descripcion y definicion de las variables del estudio.

Protocolo: “FCLSiK“ (ID) Titulado: “Desarrollo temprano de catarata asociado al antecedente de
LASIK”.
Version 2.1, fechado 20 de Junio del 2022, Monterrey, N.L., México.

25



Pregunta de investigacion

La pregunta de investigacion del presente estudio fue: ;El antecedente de LASIK esta

asociado al desarrollo temprano de catarata?

Objetivos del estudio

El objetivo principal del presente estudio fue:

Evaluar el efecto que tiene el antecedente de cirugia refractiva LASIK en el desarrollo

temprano de catarata en pacientes operados por facoemulsificacion.

Los objetivos secundarios del presente estudio fueron:
Evaluar si otras variables, como el estadio de catarata, tipo de catarata y el error

refractivo previo a LASIK tiene algin impacto en el desarrollo temprano de catarata.

Hipotesis

Las hipdtesis para evaluar del presente estudio fueron:
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Hipotesis nula: El antecedente de LASIK no esta asociado al desarrollo temprano de

catarata en pacientes sanos.

Hipotesis alterna: El antecedente de LASIK esta asociado a un desarrollo temprano de

catarata en pacientes sanos.

Analisis estadistico

Los datos de los pacientes incluidos en este estudio fueron recopilados a través de las
bitacoras por consultorio realizadas en Microsoft Excel. Los datos de los expedientes
fueron recopilados y vaciados en una base de datos anonimizada para proteger la
identidad y datos sensibles de los pacientes en una hoja de calculo de Google Sheets

(Google LLC).

Para el célculo de muestra se tomo en cuenta el estudio previo realizado por Yesilirmak et
al. (8) que muestra que la probabilidad de exposicion entre los controles y de los casos es
de 20% y 6.5%, respectivamente. Utilizando el calculador en linea de OpenEpi (Open
Source Epidemiologic Statistics for Public Health Version 3.01) se asume una razén de

momios de 3.6, necesitando estudiar 85 casos y 128 controles para ser capaces de
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rechazar la hipdtesis nula con un poder del 80%, asumiendo que la probabilidad de error

de tipo 1 es del 5%.

Se analizaron las variables descritas a través de la busqueda de expedientes de acuerdo
con los criterios mencionados. Se describieron las variables cuantitativas como medias
con su desviacion estandar y las variables cualitativas como proporciones. Se agruparon a
los pacientes con antecedente de LASIK (Casos) y a los que no tienen este antecedente
(Controles). A partir de estos dos grupos se compararon las variables descritas
previamente. Se compararon los resultados de las evaluaciones clinicas, pardmetros de
instrumentos de evaluacion y desenlaces. Se utilizaran pruebas de normalidad de Shapiro-
Wilk y de Kolmogorov-Smirnov para determinar la distribucion de los datos. Para las
variables de tendencia central se compararon con t de Student ajustado a normalidad y
homogeneidad de varianza, de dos colas para los grupos de interés y se tomara como

significativos valores de P menor a 0.05.

Otros procesos de comparacion de medias como ANOVA de una via se emplearon para
evaluar las diferencias provocadas por subgrupos organizados por el equipo de
investigacion. Se utilizo el coeficiente de Pearson para medir el grado de asociacion entre
las variables cuantitativas y continuas. Para los muestreos categoéricos a comparar se
empled la prueba de 2 de 2 colas para describir las diferencias entre los grupos de
comparacion, tomandose como significativo P menor a 0.05. Toda la estadistica fue
calculada con el software integrado de Google Sheets (Google LLC).
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Capitulo 4 — Resultados.

Un total de 213 pacientes cumplieron los criterios de inclusion y fueron incluidos
en el presente estudio. De estos, 89 (41.8%) fueron hombres y 124 mujeres (58.2%). La
edad promedio de los pacientes al momento de la cirugia de catarata fue 64.49 £ 9.36
afios (rango: 42-89 afios). 85 pacientes cumplieron con los requisitos de casos y 128 de
control en una proporcion de 1:1.5, como se previd con el calculo de muestra. Las

caracteristicas demograficas y base estudiadas se resumen en la Tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas demograficas y base de la poblacion estudiada.
Variable Valor (%)
Pacientes totales 213
Casos 85
Controles 128
Género
Hombres 89 (41.7%)
Mujeres 124 (58.2%)
Casos 85
Hombres 37 (43.5%)
Mujeres 48 (56.4%)
Patron de ablacion
Miopico 44 (51.7%)
Hipermetropico 41 (48.2%)
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En los casos, 37 pacientes fueron hombres (43.5%) y 48 fueron mujeres (56.4%). La edad
promedio de los pacientes caso al momento de la cirugia LASIK fue 42.32 + 9.24 afios
(rango: 28-64 afios). La edad promedio al momento de la cirugia de catarata fue 60.18 +
7.46 anos. Por otro lado, el promedio de la diferencia entra la edad al momento de la
cirugia LASIK vy la cirugia de catarata fue 17.85 & 5.72 afios (rango: 2- 27 afos). El
promedio del equivalente esférico de la refraccion manifiesta previo a la cirugia de
catarata fue -0.29 D. La AVMC promedio previo a la cirugia de catarata de los pacientes
caso fue 0.29 + 0.19 Log MAR (Snellen 20/38). La longitud axial del globo ocular
promedio fue de 23.99 + 1.78 mm. De acuerdo con la clasificacion de la OMS, el grado
promedio de catarata nuclear en los casos fue de 1.36 + 0.85 cruces, catarata cortical 0.86
+ 0.89 cruces y subcapsular posterior 0.14 + 0.54 cruces. En cuanto a la seleccion de
implante de lente intraocular, 37 pacientes (43.5%) optaron por un lente de
multifocalidad (MIOL). 100% de los pacientes caso alcanz6 una AVMC de 0 Log MAR

(Snellen 20/20) después de la cirugia de catarata.

En los controles, 52 pacientes fueron hombres (40.6%) y 76 fueron mujeres (59.3%). La
edad promedio de los pacientes al momento de la cirugia de catarata fue 67.35 + 9.28
afios (vs. 60.18 = 7.46 en casos, p<0.0005). El promedio del equivalente esférico de la
refraccion manifiesta previo al a cirugia de catarata fue de 0.21 D (vs. -0.29 D casos, p =
0.19). La AVMC promedio previo a la cirugia de catarata de los pacientes control fue
0.34 £ 0.22 Log MAR (Snellen 20/43, vs. 0.29 + 0.19 casos, Snellen 20/38, p=0.072). La

longitud axial promedio del globo ocular fue de 23.62 + 0.98 mm (vs. 23.99 + 1.78 mm
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casos, p=0.085). De acuerdo con la clasificacion de la OMS, el grado promedio de

catarata nuclear en los controles fue de 1.47 + 0.86 cruces (vs 1.36 £ 0.85 casos, p=0.34),

catarata cortical 0.88 + 1.13 cruces (vs 0.86 £+ 0.89 casos, p=0.86), y subcapsular posterior

0.62 £ 1.09 cruces (vs 0.14 + 0.54 casos, p<0.0005). En cuanto a la seleccion del implante

de lente intraocular en los pacientes control, 17 pacientes (13%) optaron por un MIOL.

99.98% de los pacientes control alcanzé una AVMC de 0 Log MAR (Snellen 20/20)

después de la cirugia de catarata. Las caracteristicas de los grupos asociadas a la cirugia

de catarata se resumen en la Tabla 2.

Tabla 2. Caracteristicas asociadas a la cirugia de catarata.

Variable Grupo con antecedente | Grupo sin antecedente Valor de
LASIK (Caso) LASIK (Control) p
Numero pacientes 85 128 -
Género
Mujeres 48 76 0.674
Hombres 37 52
Edad al momento de la 60.18 = 7.46 67.35+9.28 <0.0005
cirugia de catarata (afios)
Equivalente esférico previo |-0.29 D (-14.50 —7.75) | 0.21 D (-9.00 — 4.80) 0.194
a cirugia de catarata
AVMC previo a la cirugia 0.29+0.19 0.34+0.22 0.072
de catarata (Log MAR)
AVMC posterior a la 0 0 0.248
cirugia de catarata (Log
MAR)
Longitud axial (mm) 23.99+1.78 23.62+0.98 0.085
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Grado de catarata nuclear 1.36 £ 0.85 1.47 +£0.86 0.34
(OMS)

Seleccion de lente

intraocular
Monofocal 48 (56.5%) 111 (86.7%) 0.001
Multifocal 37 (43.5%) 17 (13.3%)

AVMC: Agudeza visual mejor corregida, LASIK: laser assisted in situ keratomileusis, Log MAR: Logaritmo del
minimo angulo de resolucion.

En la correlacion de Pearson, la correlacion entre la edad al momento de la cirugia de
catarata y la longitud axial en los casos y en los controles no fue estadisticamente

significativa (r=0.093, p=0.298 casos; r=-0.121, p=0.70 controles, respectivamente).

(Figura 1).
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Figura 1. Correlacion de Pearson entre la longitud axial y la edad al momento de la

cirugia de catarata.

Por otro lado, no hubo asociacion estadisticamente significativa entre la edad al momento

de la cirugia de catarata y el patron de ablacion de LASIK (p=0.728).

Finalmente, se encontr6 una asociacion positiva en los pacientes con antecedente de

LASIK con haber sido operados de cirugia de catarata <55 afios (OR: 4.917, 95% CI:

2.21-10.90, p<0.001).
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Capitulo 5 — Discusion de resultados.

El objetivo primario de este estudio fue evaluar el efecto que tiene el antecedente
de cirugia refractiva LASIK en el desarrollo temprano de catarata en pacientes operados
por facoemulsificacion. Los objetivos secundarios pretendieron analizar si diversas
variables como el patrén de ablacion del LASIK ejercia algiin efecto y si el antecedente
de LASIK se asociaba a algtn tipo de catarata en particular. Los resultados de este
estudio revelan que, en la poblacion estudiada, el antecedente de LASIK, sin importar el
patron de ablacion aplicado, se asocio al desarrollo temprano de catarata. Este estudio
alcanzo la muestra planeada, logrando asi suficiente poder estadistico para poder rechazar

la hipdtesis nula.

Si bien el LASIK es una cirugia que ha demostrado su eficacia y un perfil excelente de
seguridad, (53-55) las complicaciones de esta cirugia incluyen ruptura o corte parcial del
colgajo, colgajo libre, perforacion del colgajo, descentracion de la ablacion, crecimiento
epitelial, pliegues en el colgajo, queratitis de la interfaz, agujero macular,
desprendimiento de retina, entre otras. (56) Otro efecto adverso poco discutido, y
relevante para este estudio, es que la cirugia fotoablativa de la cornea (LASIK y PRK, en
particular) ha sido asociada a cataratogénesis. (8,9,57,58) Este tltimo fendémeno pudiera
tener dos explicaciones, en primer lugar, pudiera ser consecuencia del laser de excimero

como tal y, en segundo lugar, asociado al uso del microqueratomo. (8)
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En el presente estudio, se encontrd que los pacientes con el antecedente de LASIK
presentaban, en promedio, 7 anos antes una cirugia de facoemulsificacion por el
desarrollo de catarata (60.18 & 7.46 vs. 67.35 £ 9.28 afios, p<0.0005) cuando se
comparaba con un grupo con parametros demograficos y oculares similares. Estos
resultados son similares a los presentados por Yesilirmak et al., (8) quienes en su cohorte
concluyen que el antecedente de LASIK se asoci6 al desarrollo de catarata 9 afios antes,
en promedio. De igual forma, el estudio realizado por liijima et al. (9) muestra resultados
similares, ya que se observo que, en su cohorte, el grupo de pacientes con antecedente de
LASIK desarrolld catarata 10 afios mas temprano que el grupo sin el antecedente

(ajustando a longitud axial) y 15 afios mas temprano que en la poblacion general.

Otro hallazgo fue el promedio de la diferencia entre la edad al momento de la cirugia
LASIK y la cirugia de catarata fue 17.85 + 5.72 afios, con un rango de 2 a 27 afios.
Yesilirmak et al. (8) describen este valor en 14.7 + 3.67 afios (rango: 7 - 23 afios), siendo
ligeramente mas corto el tiempo a comparacion del presente estudio y el tnico reportado
en la literatura actual. Ademas, el promedio de la edad al momento de LASIK fue 42.32 +
9.24 afos (rango: 28-64 afos). Esta edad es superior al promedio en cirugias LASIK
actualmente, (54) sin embargo, este rango esta sesgado por pacientes aislados y la cirugia

fue realizada en un cristalino claro.
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Dado estos resultados, es importante resaltar que, en la metodologia empleada, se
pretendid parear a los grupos de casos y controles con respecto a los siguientes
paradmetros oculares, con el fin de reducir el impacto de factores confusores como la
longitud axial, la agudeza visual mejor corregida previo a la cirugia de catarata y el grado
de catarata segun la clasificacion de la OMS. Esto es debido a que los pacientes con una
mayor longitud axial y miopia han sido asociados al desarrollo acelerado de catarata
(59,60). A su vez, una AVMC diferente en ambos grupos predispondria a un sesgo de
seleccion, ya que significaria que dichos pacientes preferirian someterse mas temprano a
una cirugia de catarata, y el grado de catarata, ya que este impacta de manera directa a la

AVMC previo a la cirugia.

Se pudiera pensar que los pacientes con cirugia LASIK previa fueran més exigentes en
cuanto a su demanda visual y buscaran someterse a una cirugia de catarata mas temprano.
En este estudio, la AVMC previo a la cirugia de catarata no fue ni clinicamente, ni
estadisticamente significativa (0.29 £ 0.19 vs 0.34 + 0.22 Log MAR, p=0.072). A su vez,
las longitudes axiales entre ambos grupos tampoco mostraron alguna diferencia clinica o
estadisticamente significativa (23.99 + 1.78 mm vs. 23.62 = 0.98 mm, p = 0.085). Por lo
cual, podemos asumir que estos factores confusores fueron efectivamente disminuidos en

este estudio.
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Con respecto al grado de catarata, los grupos mostraron no poseer una diferencia clinica
ni estadisticamente significativa en el grado de catarata nuclear (p=0.86) y cortical (0.34).
Sin embargo, si existio una diferencia estadisticamente significativa entre el grado de
catarata subcapsular posterior, donde en el grupo de los controles fue ligeramente
superior, sin ser esta diferencia algo clinicamente significativo (0.14 + 0.54. vs. 0.62 £
1.09 cruces, p<0.0005). Esta diferencia observada tinicamente en cuanto al grado de
catarata subcapsular posterior pudiera atribuirse a diversos factores previamente
asociados a este tipo de catarata (61,62), incluyendo que en el grupo control hubiera
pacientes positivos a comorbilidades que no fueran identificadas en la anamnesis,
comorbilidades no diagnosticadas al momento de la anamnesis y el uso o abuso previo de
corticoesteroides, el cual no fue reportado en ningin caso en los expedientes evaluados

para este estudio.

Existen diversas teorias con respecto a una posible explicacion del por qué en esta cohorte

se observo cirugia temprana de catarata asociado al antecedente de LASIK (Tabla 3).

Tabla 3. Posibles mecanismos cataratogénicos en LASIK.

1. Estrés fotooxidativo por radiacion secundaria.

2. Abuso corticosteroide topico.

3. Ondas de choque tras la fotoablacion corneal.
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4. Cambios estructurales asociados al uso de microqueratomo.

Longitud axial.

Una posible explicacion, como se describe previamente, es la asociacion reportada en el
desarrollo de catarata con respecto a mayores longitudes axiales (59,60). Como se ha
mostrado en estudios previos, los pacientes con longitud axial mayor suelen desarrollar

catarata hasta 5 afos previo a los pacientes con longitud axiales <24 mm. (9)

Factores asociados al laser excimero ArF a 193nm.

En los inicios de la cirugia LASIK, se asumia que el 100% de la energia utilizada en la
fotoablacion quedaba en la cornea, ya que la penetracion del laser era de 1- 3 um. (56)
Sin embargo, posteriores estudios en modelos animales demostraron que radiacion
secundaria a la fotoablacion pudiera inducir cambios bioquimicos en el cristalino. (30—
33) Este efecto de radiacion secundaria generaria estrés fotooxidativo (ver seccion Marco
teorico), ocasionando alteraciones en la composicion proteica del cristalino, sin
representar potencial mutagénico. (63) Ademas, esta radiacion secundaria pudiera
sumarse a la exposicion UV por radiacion solar durante la vida y pudiera acentuarse,

particularmente, tras un “retoque” de LASIK. (56) Esta radiacion secundaria es absorbida
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por cromdéforos, proteinas, enzimas y acidos nucleicos en el cristalino. (64) La radiacion
secundaria genera alteraciones en las proteinas del cristalino, que consisten en agregacion
proteica, disminucion de su movimiento en electroforesis, entrecruzamiento de fibras de
coldgeno e inhibicion de su sintesis, 1o cual conlleva a un cambio del indice refractivo y

pérdida de la transparencia del cristalino. (65)

La fotoablacion de la cornea ocasiona expulsion de fragmentos de tejido corneal que
ocurren en el rango de los nanosegundos a una velocidad aproximada de 400 m/s. (66)
Este proceso genera fuerzas reactivas en la cornea y ondas de estrés (shockwaves)
(67,68), las cuales se han cuantificado con una amplitud aproximada de 80-150 atm.
(69,70) Krueger et al. (58) en cérneas humanas, el foco del efecto de estas ondas de estrés
se ubica de 7 a 8mm por detras del apex corneal, ubicacion correspondiente con la cara
posterior del cristalino y del vitreo anterior. Adicionalmente, en el mismo ensayo, se
encontrd que, a mayor fluencia y a mayor zona Optica, era mayor el nimero de ondas de
estrés generadas. (58) Amplitudes de onda cercanas a las 100 atm han mostrado que
pueden generar dafio tanto en el endotelio corneal (71-73) como alteraciones en las

proteinas del cristalino. (74)

Por lo tanto, el uso del laser de excimero de ArF a 193 nm pudiera generar alteraciones
en el cristalino humano a través de estos mecanismos bioquimicos, particularmente en

pacientes que hayan recibido tratamientos LASIK con zonas Opticas extensas y
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ablaciones grandes (errores refractivos grandes), que generarian mayor fluencia de
energia sobre la cornea. Otro factor por considerar es la tecnologia utilizada para la
aplicacion de la ablacion, ya que tecnologias como el scanning-slit y el broad-beam
pudieran realizar la ablacion utilizando fluencia de hasta 250-300 mJ/cm?, siendo

perjudicial para el endotelio y el cristalino. (58)

Después de la cirugia LASIK es frecuente el uso de antiinflamatorios esteroideos, sin
embargo, el uso de corticoesteroides topicos se asocia al desarrollo de catarata, en
particular, subcapsular posterior. (62) Por lo que otro factor por considerar, es el
potencial abuso de los corticoesteroides topicos, ya sea por complicaciones de la interfaz

del LASIK (75) o por errores en la indicacion de este farmaco.

Cambios estructurales asociados al uso de microqueratomo.

Los microqueratomos utilizados en LASIK funcionan generando un vacio sobre la cornea
al momento de la cirugia. Este vacio es capaz de generar un aumento de la presion
intraocular que puede exceder los 90 mmHg. (21) Se ha demostrado que estos cambios de
compresion-descompresion pueden generar un acortamiento transitorio del grosor del
cristalino (22) y se ha hipotetizado que inclusive que esta traccion anteroposterior de las
estructuras intraoculares del ojo llevase a cambios patoldgicos. (76,77) La mecanica de
estos cambios en el acortamiento transitorio del grosor del cristalino pueden resumirse en

los siguientes pasos: al aplicar un anillo de succion perilimbal se genera una traccion
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circular sobre la esclera, el cuerpo ciliar y las zénulas del cristalino, lo que generaria un
movimiento anterior del ecuador del cristalino, lo cual a su vez disminuye su grosor (un
mecanismo inverso a la acomodacion). (77) Cabe mencionar que los estudios realizados
in vivo de estos cambios estructurales durante la succion de microqueratomo fueron
realizados en su totalidad en ojos con miopia y que se analiz6 inicamente el momento de
la succidn, sin considerar pacientes hipermétropes ni el momento del corte del
microqueratomo. Sin embargo, en este estudio no se encontraron diferencias en el
momento de la cirugia de catarata de acorde al tipo de ablacion realizada en los pacientes

estudiados.

Deterioro de la calidad visual.

Todos los ojos humanos y todos los sistemas Opticos poseen diversas aberraciones Opticas
en mayor o menor magnitud. (78) Después de un procedimiento LASIK, la formacion de
un colgajo con un microqueratomo y la posterior ablacion del estroma corneal expuesto
modifica y genera un perfil de aberraciones opticas distinto al previo. (79) Este cambio en
las aberraciones Opticas después de una cirugia LASIK es dependiente del tamafio pupilar
y conlleva a que algunos pacientes presenten sintomas como vision borrosa, diplopia
transitoria, halos y pérdida de la sensibilidad al contraste. (79,80) Este aumento de
aberraciones tras LASIK ocurren sin importar el tipo de ablacion (tanto midpica como

hipermetropica), donde se ha observado que las ablaciones midpicas inducen aberracion
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esférica positivas, mientras que las ablaciones hipermetropicas inducen una aberracion

esférica negativa. (81)

Esto pudiera condicionar una pérdida de la satisfaccion visual, lo que ocasionaria que estos
pacientes fueran mas exigentes en su demanda visual y los llevara a operarse de catarata
mas jovenes. En este estudio se intent6 reducir este posible sesgo pareando a los grupos,
donde no hubo diferencias en el grado de catarata y en la AVMC previo a la cirugia de
catarata. Esta demanda visual si pudo traducirse en nuestros resultados en la seleccion del
lente intraocular. En este estudio, los pacientes con el antecedente de LASIK decidieron en
mayor proporcion el implante de un lente multifocal (43.5% vs. 13.3%), lo cual permitiria

mayor independencia de anteojos.

Otro factor para considerar es que, en este estudio, el grupo de pacientes con antecedente
de LASIK mostré un promedio del equivalente esférico previo a la cirugia de catarata de -
0.29 D (ligeramente midpico) a comparacion del grupo control (0.21 D), lo cual pudiera
mostrar una tendencia hacia la regresion del LASIK. Aunado a este factor, los pacientes

con LASIK pudieran prestar una mayor importancia a una agudeza visual sin correccion.

Limitaciones de este estudio incluyen los intrinsecos dado el disefio retrospectivo, por

ejemplo, que variables como la edad al momento de la cirugia LASIK fueron tomadas del
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expediente, el cual a su vez dependia de una respuesta a recoleccion de memoria por
parte del paciente. Por otro lado, se desconocen factores previos a la cirugia de LASIK,
ya que la mayoria de los pacientes se opero en otra institucion y, por ende, se desconocen
con precision los estandares de seleccion de pacientes, por lo que estos se asumieron

como los adecuados de acuerdo con el estandar al momento de la cirugia.

Ademas, la naturaleza de la clasificacion de la OMS para la estadificacion de cataratas se
presta a una interpretacion subjetiva, y si bien hoy en dia existen tecnologias mas
objetivas como el indice objetivo de dispersion (82), éstas no estan estandarizadas en la
practica actual del oftalmologo en México. Otro factor por considerar es que en este
estudio no se fue capaz de evaluar la exposicion solar, la cual incide directamente en el

grado de radiacion UV y ha demostrado tener un efecto en el desarrollo de catarata. (36)

De igual forma, una limitante de este estudio es que no se analizaron casos de pacientes
que hubiesen sido sometidos a PRK, y que resultados similares con esta técnica libre de
microqueratomo pudieran implicar de una forma mas vinculante, el efecto de la radiacion

secundaria sobre los cambios estructurales inducidos por un microqueratomo.

Otra limitacion es que no se realiz6 un analisis de aberrometria en los pacientes con
LASIK, y que, si bien la agudeza visual mejor corregida previo a la cirugia de catarata no
fue estadisticamente significativa entre ambos grupos, las aberraciones corneales
inducidas por LASIK pudieran propiciar una pérdida de la calidad de vision en estos

pacientes, que los llevara a la decision de una cirugia de catarata mas temprana.
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Finalmente, en los expedientes recabados, no se especificaba el equipo ni la tecnologia de
laser excimero utilizado para la ablacion LASIK (e.g. broad-beam, scanning-slit, flying-
spot), la zona dptica del tratamiento aplicado, el tipo de microqueratomo (ni el espesor
del colgajo planeado), y que variaciones en estas variables no estudiadas pudieran influir

en el desarrollo temprano de catarata.
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Capitulo 6 — Conclusion.

El presente estudio logré recabar la muestra necesaria para ser capaz de rechazar
la hipétesis nula con un poder del 80% y asumiendo una probabilidad de error tipo 1 del
5%. Con los resultados previamente descritos, este estudio muestra que el antecedente de
cirugia LASIK influy6 en el desarrollo de catarata hasta 7 afios antes en comparacion de
un grupo control, ajustando a factores confusores como longitud axial, agudeza visual
mejor corregida previo a la cirugia de catarata y el grado de catarata. Ademas, se
encontrd una asociacion estadisticamente significativa entre el antecedente de LASIK y el

haber sido sometido a una cirugia de catarata < 55 afios.

En este estudio no se encontrd una diferencia en el desarrollo de catarata conforme al tipo
de ablacion LASIK realizada (midpica vs hipermetropica) ni tampoco se encontrd una

asociacion entre el antecedente de LASIK y algun tipo de catarata en particular.

Las alteraciones del cristalino que pudieran explicar la cataratogénesis de una cirugia
LASIK incluyen cambios bioquimicos tras estrés fotooxidativo por radiacion secundaria
generada por el excimero de ArF a 193 nm, el uso de corticoesteroides por tiempo
prolongado, los efectos estructurales tras el uso de microqueratomo y las ondas de

choques generadas tras la fotoablacion de la cornea.
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Finalidades secundarias

Ade ' ;
que",':oass:ui' usted no se opone, Tec Salud tratara sus datos personales para las siguientes finalidades adicionales
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coberturas aplicables.
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ico tratante Brindar atencion médica No necesario

ico Investigador del Instituto Realizar investigaciones médicas relacionadas conNecesario
ecnolégico y de Estudios Superiores de su diagnostico, tratamiento y demas datos

rrey. rsonales.

"Médicos residentes Realizar investigaciones médicas que deriven en
sis y/o publicaciones en congresos.

Para brindar atencién médica con supervisién de
médico.
Empresas e instituciones con las que En caso de solicitar ser atendido por su calidad de No necesario
ﬁ: celebrados contratos de Epleado de alguna de estas empresas o

N .

Estudiantes del sector salud No necesario

cién de servicios médicos para sus jnstituciones, para la gestion de tramites
ministrativos.

0S.

Si usted no desea que Tec Salud transfiera sus datos personales para aquellas transferencias para las cu'ales es
necesaric su consentimiento le pedimos que envie un correo electrénico a Ia direccién
avisoprivacidad@servicios. tecsalud.mx, en donde se le atendera en tiempo y forma.

[ ] Acepto y otorgo mi consentimiento para realizar la transferencia de los datos a los terceros sefialados con
asterisco (*).
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Anexo 2 — Descripcion y definicion de las variables del estudio.

VARIABLE DEFINICION  DEFINICION TIPO DE ESCALA VALORDE
CONCEPTUA | OPERACIONA | VARIABLE DE VARIABLE
L L MEDICI
ON
Antecedente  Referente al Antecedente Cualitativa Nominal * Presente
de LASIK antecedente reportado en el Dicotomica * No presente
quirargico de expediente de
cirugia LASIK ' LASIK.
Edad al Tiempo al que el | Edad cronoldgica | Independiente | De razon = Afios/meses
momento de | paciente se expresada en anos | Cuantitativa
LASIK sometid a cirugia = a partir de la
de LASIK fecha de LASIK
Edad al Tiempo al que el | Edad cronoldégica | Independiente | De razon = Afios/meses

momento de
cirugia de

catarata
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de catarata
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a partir de la
fecha de cirugia

de catarata.
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Error Tipo de error
refractivo refractivo
previo al congruente con
LASIK el punto de
enfoque en la
retina de la luz.
Equivalente Suma algebraica

esférico antes | de la esferay la

de lacirugia  mitad del
de catarata cilindro que
corresponde a la
refraccion que
conjuga la retina
con el circulo de
menor confusion

del conoide de

Sturm.

Edad Tiempo que ha
vivido una

persona a partir
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Error refractivo
previo a LASIK
reportado por el

paciente

Equivalente

esférico reportado

en el expediente

antes de la cirugia

de catarata

Edad cronologica

expresada en aflos

a partir de la

fecha de

Independiente | Nominal

Cualitativa
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