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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN

Historia del articulo: La diabetes mellitus es una enfermedad con alta prevalencia a nivel mundial, que afecta
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Revisién: 23 de febrero de 2021 genera. El sistema visual puede llegar a presentar manifestaciones patoldgicas

importantes a causa de esta enfermedad, y la cdrnea es muy susceptible a manifestar
cambios anatomicos y moleculares a causa de la hiperglucemia sostenida. Actualmente
se sabe que un inadecuado control metabolico puede generar alteraciones
biomecanicas y celulares en la cornea, que conllevan a la disminucion de la agudeza

Aceptado: 11 de abril de 2021

Palabras clave:

cornea visual y a complicaciones oculares graves. Por esta razon, se debe tener en cuenta que el
biomecanica seguimiento estricto de esta patologia y un adecuado tratamiento es fundamental para
células la preservacion de la funcidn visual. En esta revision se hace referencias a algunos de
diabetes mellitus los cambios corneales frecuentemente encontrados en la poblacion diabética.

hemoglobina glicosilada

ABSTRACT

Keywords: Diabetes mellitus is a disease with high prevalence worldwide, which affects multiple
cornea systems and causes disability in the long term due to the complications it generates. The
biomechanics visual system can present important pathological manifestations because of the

disease, and the cornea is very susceptible to manifest anatomical and molecular
changes due to sustained hyperglycemia. Actually it is known that inadequate
metabolic control can generate biomechanical and cellular alterations in the cornea,

cells
diabetes mellitus

glycated hemoglobin which lead to decreased visual acuity and serious eye complications. For this reason, it

should be borne in mind that strict monitoring of this pathology and proper treatment is
essential for the preservation of visual function. In this review, references are made to
some of the corneal changes frequently found in the diabetic population.
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INTRODUCCION

La diabetes mellitus (DM) es un sindrome metabdlico
considerado como una de las epidemias mas grandes que ha
enfrentado la humanidad, tanto en paises desarrollados como en
aquellos que se encuentran en via de desarrollo”. En los afios 90
se consideraba que aproximadamente 30 millones de personas a
nivel mundial padecian de DM, cifras que aumentaron
considerablemente, pues en 2015 se estimo que 415 millones de
personas entre 20 y 79 afios sufrian de esta enfermedad®.
Ogurtsova et al. proyectan cifras para el 2040 con un incremento
de aproximadamente 642 millones de personas afectadas por
DM®. Asimismo, se estimé que la region del Pacifico
Occidental y el Sudeste de Asia tenian mas del 50% de
individuos con DM en el afio 2015, seguido por Europa,
Norteamérica, Oriente Medio y Norte de Africa, Sudamérica y
Centroamérica, y Africa®. Dentro de los paises de Sudamérica
y Centroamérica, Brasil ocupa el primer lugar con 11.9 millones
de individuos afectados, seguido por Colombia con 2.1
millones".

Teniendo en cuenta el curso natural de la enfermedad, se
producen alteraciones sistémicas y complicaciones que
demandan altos costos y disminucion en la calidad de vida de los
pacientes'”. Dentro de éstas, se encuentran patologias
oftalmolégicas que pueden llegar a afectarlos notablemente.
Por su parte, los pacientes diabéticos pueden presentar cambios
corneales que comprometen su arquitectura y funcionamiento
normal®. Estos se manifiestan como consecuencia de la
hiperglucemia sostenida, lo que conlleva a la formacién de
productos de glicosilacion, que producen toxicidad y cambios
en el estroma corneal por aumento a nivel de las uniones de
colageno, produciendo alteraciones biomecanicas de la cérnea,
ya sea en su espesor central, histéresis y factor de resistencia”.
De igual forma, el dafio endotelial produce desequilibrio en el
transporte hidrico y consecuentemente alteracion estromal, que
contribuye a ciertos cambios mencionados anteriormente®.

El objetivo de este articulo fue describir las alteraciones
corneales encontradas con mayor frecuencia en adultos
diabéticos, y que hacen referencia principalmente a los cambios
biomecanicosy celulares de la cornea.

HISTERESIS CORNEAL (HC)

La HC representa un parametro de viscosidad que se define
como la diferencia entre la presion de aire que se ejerce hacia
adentro y fuera de la cornea”. Esta medicion se realiza con un
analizador de respuesta ocular (ORA, tecnologia oftalmologica
Reichert, NY, USA) y tecnologias recientes como el Corvis ST
(Oculus, Wetzlar, Germany)®, pues permiten cuantificar la
deformacién y posterior recuperacion de la cdrnea, tras
implementar técnicas de aplanacion con la utilizacion de altas
velocidades de aire™. Con el ORA especificamente, las
mediciones se realizan a través de un pulso de aire que ejerce el
tonometro para deformar la cornea, adopta una forma concava,
y posteriormente se aplana hasta regresar a su estado normal

cuando la presién de aire disminuye”. Esto produce dos
presiones de aplanamiento (P1y P2), y la diferencia entre ambas
es lo que se conoce como histéresis"”.

En una revision publicada recientemente, se determind que los
pacientes con DM presentan un aumento de la HC en
comparacién con aquellos que no sufren la enfermedad™*".
Asimismo, Kotecha et al. indican que los resultados obtenidos
varian dependiendo del tipo de diabetes y los niveles de glucosa
en sangre”. Pues, encontraron que la HC presenta un aumento
en ojos diabéticos, y que esta se asocia mayormente con DM
tipo 17, Estos resultados difieren de lo publicado por otros
estudios, en los que se reporta una HC disminuida en pacientes
diabéticos"*"”.

Por su parte, la hemoglobina glicosilada (HbA 1c¢) permite hacer
seguimiento de los niveles de glucosa en sangre a largo plazo,
determinar el control metabodlico de los pacientes y
proporcionar informacién acerca de las complicaciones
sistémicas como consecuencia de la hiperglucemia sostenida”.
Por esta razdn, varios autores la incluyen para comparar
resultados segin sean sus niveles. Scheler et al. encontraron
valores mayores de la HC en pacientes con pobre control
diabético (HbAlc >7%), que en pacientes adecuadamente
controlados (HbA lc <7%)"”. Algunas hipdtesis con respecto a
las diferencias reportadas, se basan en que los niveles de
hemoglobina glicosilada (HbAlc) considerados para el
diagnostico de DM varian entre los diferentes estudios, y que no
se tienen en cuenta la severidad y estadio de 1a enfermedad®.
Actualmente, se sabe que existe una relacion entre la HC y
ciertos parametros como la edad, el espesor corneal central, la
presion intraocular, el estado y progresion de patologias
oculares como el glaucoma y queratocono; y metabolicas como
la DM®. Sin embargo, con respecto a esta tiltima, no se puede
concluir resultados, puesto que difieren entre estudios.

FACTOR DE RESISTENCIA CORNEAL (FRC)

Este parametro se relaciona con la elasticidad corneal, y se
encuentra asociado con el espesor corneal central y la presion
intraocular medida por tonémetro de aplanacion de Goldmann,
para determinar la resistencia total de la cérnea"”. Goldich et al.
muestran un aumento significativo del FRC en pacientes
diabéticos"".

Uno de los mecanismos por los cuales se cree que sucede esta
alteracion, se debe a que los niveles elevados de glucosa
conllevan a una glicosilacion no enzimatica de componentes de
la matriz extracelular, colageno, proteoglicanos y
glucosaminoglicanos, que producen cambios en el estroma, y
consecuentemente un aumento en las propiedades de
amortiguacion de la cornea®. Sin embargo, al igual que la HC
es dificil concluir que todos los pacientes con DM presentaran
un FRC elevado o disminuido, pues otros autores no muestran
cambios significativos en sus resultados con respecto a este
parametro biomecanico”.
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ESPESOR CORNEALCENTRAL(ECC)

El estroma representa aproximadamente el 90% del espesor
corneal, por lo que se considera un indicador importante en
varias patologias corneales como queratocono, edema corneal,
distrofia de Fuchs, glaucoma, entre otros”". A través del tiempo
se han utilizado diferentes tecnologias para determinar los
valores del espesor corneal, como la paquimetria por
ultrasonido, topografia con técnicas tradicionales, tomografia
con sistema de cdmara de Scheimpflug, entre otros®”. Lo que ha
permitido determinar valores precisos para hacer adecuados
diagnosticos, tratamientos y seguimiento de los pacientes.
Seguin un estudio reciente, la DM afecta considerablemente el
ECC, aumentandolo significativamente y consecuentemente le
proporciona rigidez a la cornea”. Aunque el mecanismo no esta
del todo esclarecido, se deberia a una acumulacion excesiva de
productos de glicosilacion por el estrés oxidativo que genera la
hiperglucemia sostenida y el crosslinking entre fibras de
colageno y proteoglicanos, al igual que los hallazgos
encontrados como posible explicacion del aumento de la HC y
el FRC"". Adicionalmente, el aumento del ECC se relaciona con
la aparicion de retinopatia en pacientes diabéticos, y podria
predecir el estadio de la enfermedad segun sean sus valores,
pues seria una relacién directamente proporcional®”. Otra de las
razones descritas con respecto al aumento del ECC, tiene que
ver con la disfuncion endotelial a causa de la DM, y
consecuentemente la aparicion de edema corneal por alteracion
en labomba endotelial que regula los niveles hidricos™.

CAMBIOS CELULARES

Los diferentes grupos celulares de la cornea presentan cambios
al estar expuestos a los altos niveles de glucosa que se presentan
en la DM. El epitelio corneal es una capa avascular que se
encuentra expuesta a la glucosa proveniente del humor acuoso,
la cual es transportada por via transcorneal®”. La hiperglucemia
provoca cambios que van desde queratitis punteada superficial
hasta erosiones recurrentes y defectos epiteliales persistentes”™”
Asimismo, mecanismos moleculares como la funcion de los
factores de crecimiento se ven afectados en este tipo de
alteracion metabdlica, y de igual forma se presenta una
reduccion de la sensibilidad corneal por la pérdida de fibras
nerviosas y el dafio que sufren las células epiteliales a nivel de la
membrana basal®”. Otro estudio, indica una reduccion
significativa en la densidad de células epiteliales basales y
endoteliales en pacientes con DM tipo 1%

Por otro lado, los hallazgos reportados con respecto a los
queratocitos en el estroma corneal varian segun los diferentes
estudios. Kalteniece et al., reportan disminucion de la densidad
de los queratocitos en las tres capas estromales (anterior, media
y posterior), en pacientes con DM comparados con aquellos que
no presentan la enfermedad®”. Sin embargo, otro autor reporta
que no hay diferencias significativas en la densidad de los
queratocitos entre ambos grupos®”.

Las células endoteliales, por su parte, también se ven afectadas
morfologicamente por la DM, puesto que disminuye su

—_

densidad, y presentan polimorfismo y polimegatismo®. A su
vez, el dafio de las células endoteliales produce edema corneal
pues se ve afectada la actividad de la bomba Na/K ATPasa, que
mantiene el gradiente de concentracion de sodio entre el humor
acuosoy el estroma corneal®”. Lee et al. compararon dos grupos
de pacientes, uno de estos con diagnostico de DM superior a 10
afios, y el otro inferior a este tiempo. Reportaron alteraciones
endoteliales similares en ambos grupos, siendo con mayor
frecuencia: la disminucién de la densidad celular, la
disminucion en los radios de hexagonalidad, y una alta
variaciéon en el tamafio celular®. Ademas, indicaron que el
polimegatismo y pleomorfismo, podrian preceder la
disminucion de células endoteliales™

CONCLUSIONES

Los cambios corneales que presentan los pacientes diabéticos,
especialmente los que tienen un inadecuado control metabolico,
pueden conllevar a una disminucion drastica de la agudeza
visual. Sin embargo, los resultados con respecto a las
alteraciones en la biomecanica corneal y en la celularidad,
varian entre estudios y esto puede deberse a las diferentes
poblaciones en las que se han realizado, el estadio de la
enfermedad y las técnicas que se usan para determinar dichas
alteraciones. Por esta razon, es importante considerar que la
prevencion de las complicaciones oculares radica en realizar un
adecuado control metabolico y un tratamiento eficaz.
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