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ABSTRACT

© The purpose of this paper is to assess if the corneal geometric
modelling analysis could be useful for detection of early keratoconus
(early KC) with normal visual acuity by discriminating from those
normal cases. The study included a total of 286 sub-jects (149
early KC eyes associated to normal vision with mean age of 36.14
+ 10.28 years, and 137 normal eyes with mean age of 34.38 + 7.02
years). A reconstruction from the raw data of Sirius Scheimpflug-
Placido corneal tomography and a posterior analysis of the virtual
3D custom model were performed. The morphogeometric variables
extracted from the corneal model were statistically analysed for
both studied groups. Finally, receiver operator characteristic (ROC)
curves were established to determine their predictive values and
accuracy parameters. Thirteen of the fourteen morphogeometric
measurements reached significant differences between groups (P <
.05). Among the efficiency discrimination by ROC curve, six of the
modelled variables obtained an area under the ROC curve over 0.7,
these are: sagittal plane apex area, anterior corneal surface area,
sagittal plane area in minimum thickness point, net deviation from
centre of mass XY and total corneal volume, where the posterior
apex deviation had the greatest area under the ROC curve (area:
0.856, sensitivity: 79.3%, specificity: 78.5%). The analysis of corneal
geometric custom modelling demonstrates to be a new and useful
tool for the practice of refractive surgery by providing excellent
accuracy to detect early corneal deformation in KC patients with
normal visual acuity.

o Keywords: Geometric Modelling; Cornea Reconstruction; Diagnosis;
Scheimpflug; Computer-Aided Design.

RESUMEN

El proposito de este articulo es evaluar si el analisis del mo-
delado geométrico de la cdrnea podria ser util para la deteccion
del queratocono temprano (QC temprano) con agudeza visual
normal por discriminacion con respecto a los casos normales. El
estudio incluyé un total de 286 sujetos (149 ojos con QC tem-
prano asociados a vision normal, con edad promedio de 36,14 +
10,28 afos y 137 ojos normales con una media de edad de 34,38
+ 7,02 afios). Se llevd a cabo una reconstruccion a partir de los
datos en crudo de la tomografia corneal Scheimpflug-Placido Si-
rius, asi como un posterior analisis del modelo personalizado vir-
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tual en 3D. Las variables morfogeométricas extraidas del modelo
corneal fueron analizadas estadisticamente para ambos grupos
de estudio. Por ultimo, se establecieron curvas caracteristicas de
receptor-operador (ROC) a fin de determinar sus valores predic-
tivos y parametros de precision. Trece de las catorce mediciones
morfogeométricas alcanzaron diferencias significativas entre gru-
pos (P < .05). Con respecto a la eficiencia en la discriminacion por
la curva ROC, seis variables del modelo obtuvieron un area bajo
la curva ROC superior a 0.7, siendo éstas: area del plano sagital
por el apex, area de la superficie corneal anterior, area del plano
sagital por el punto de minimo espesor, desviacion neta del centro
de masa XY y volumen corneal total, junto con la desviacion del
apex posterior, que mostrd la mayor area bajo la curva ROC (area:
0,856, sensibilidad: 79,3%, especificidad: 78.5%). El analisis del
modelado geométrico personalizado de la cornea demuestra ser
una novedosa y Util herramienta para la practica de la cirugia re-
fractiva, al proporcionar una excelente precision para la deteccién
temprana de la deformacion de la cornea en pacientes con quera-
tocono con agudeza visual normal.

Palabras Clave: Modelado Geométrico; Reconstruccion Cor-
neal; Diagndstico; Scheimpflug; Disefio Asistido por Ordenador.

1. INTRODUCCION

La caracterizacion geométrica de la cornea ha alcanzado un
gran interés en el campo de la oftalmologia en los Ultimos afios
[1], lo cual es debido a la relevancia del estudio de la cornea para
entender ciertos cambios en su estructura tras una variedad de
cirugias, asi como la evolucion y el diagnostico de determinadas
patologias.

El queratocono (QC), que suele definirse como una enferme-
dad asimétrica no inflamatoria, es considerada la ectasia primaria
mas importante de la cornea [2]. Este desorden multifactorial y
progresivo, normalmente se percibe durante la sequnda década de
la vida, se manifiesta con un abultamiento de la cdrnea, adelga-
zamiento corneal apical y una grave distorsion visual, y a menudo
tiene un impacto significativo sobre la calidad de vida relacionada
con la vision [3,4].

Esta ectasia corneal se compone de muchos factores como la
agudeza visual, refraccion, estado topografico y parametros abe-
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Fig. 1: Marco usado para la reconstruccion morfogeométrica y andlisis de la
cornea

rrométricos [5]. A medida que la enfermedad progresa, aparecen
factores clinicos evidentes para el desempefio visual: una reduc-
cion en las agudezas visuales no corregida y con la mejor correc-
cion, un incremento en la refraccion manifiesta y un incremento
en el astigmatismo refractivo. La presencia de astigmatismo cor-
neal irregular es el sello distintivo de esta enfermedad, principal-
mente para los casos moderados a severos [6].

Sin embargo, las formas tempranas de QC tienen la agudeza vi-
sual lejana corregida (CDVA) normal o ligeramente disminuida, y es-
tos casos deben confirmarse mediante parametros topograficos de
la cornea. La deteccion de casos patoldgicos en sus primeras fases
todavia juega un papel importante en el reconocimiento preciso que
evita la progresion de la ectasia en pacientes sometidos a cirugia re-
fractiva corneal [7,8]. Es precisamente por esta razon por la que los
cirujanos refractivos se enfrentan a menudo con la incertidumbre de
distinguir entre los casos normales y los casos limite en los que la
vision es completamente normal, y frecuentes topografias corneales
atipicas que pueden, o no, constituir un QC temprano.

Se han llevado utilizado diferentes enfoques para la clasifica-
cion clinica del QC, basados en queratometria, refraccion de lentes,
el espesor corneal central y aberraciones corneales de orden superior
[2,9,10]. En cuanto a la clasificacion por la Red Tematica de Investi-
gacion Cooperativa (RETICS) [11], los pacientes se dividen en cinco
etapas diferentes segun el grado de limitacion visual. El analisis de la
superficie corneal posterior, las aberraciones corneales, astigmatismo
interno y biomecanica corneal también son tenidos en cuenta. Este
sistema de clasificacion integra parametros morfologicos corneales
basados en criterios de evolucion visual, en un nuevo sistema de cla-
sificacion basado a su vez en el rendimiento visual [12].

Recientemente, se ha propuesto el uso de la modelizacion
morfogeométrica personalizada de la cérnea humana en estudios
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de caracterizacion de ectasias [13]. Sin embargo, hasta el momen-
to, no hay evidencia de la existencia de un analisis geométrico
corneal combinado con otros sistemas de clasificacion que se haya
utilizado para detectar casos de QC temprano con agudeza visual
normal. Debido a la ausencia de sintomas visuales en los primeros
grados de la enfermedad, la caracterizacion y diferenciacion de la
deformacion corneal temprana sigue siendo una parte vital en el
cribado preoperatorio para cirugia refractiva corneal.

El objetivo del presente estudio fue determinar si el analisis de
un modelo morfogeométrico personalizado de la cornea podia ser
util como alternativa en la deteccion de deformacion temprana de
la misma en ojos queratoconicos con vision normal, en compara-
cion con los casos normales.

2. PACIENTES Y METODOS

2.1. LOS PACIENTES

El estudio comprendio un total de 286 sujetos que ingresaron
en el Instituto Oftalmologico Vissum de Alicante, Espafia. Todos
los procedimientos se adhirieron a la Declaracion de Helsinki y se
obtuvo la aprobacion del Comité Etico de Investigacion de la Cli-
nica Vissum para el presente estudio. Se obtuvo el consentimiento
informado por escrito para la investigacion y la publicacién de los
datos de los pacientes antes de su inclusion en el estudio.

Los pacientes fueron clasificados en dos grupos segun la pre-
sencia o ausencia de KC. El primer grupo estaba constituido ojos
con QC temprano con CDVA normal (KC grado | en la clasificacion
RETICS). Este grupo incluyo un total de 149 ojos de 149 pacien-
tes. Los criterios de inclusidn para este grupo fueron: pacientes
diagnosticados con QC grado | basado en la limitacion de la agu-
deza visual (CDVA > 0,9 en escala decimal, o > 20/22 de Snellen),
sin hallazgos biomicroscopicos de queratocono (adelgazamiento
corneal, estrias de Vogt's, anillo de Fleischer's o cicatriz en es-
troma apical), sin tijeras en retinoscopia y topografia corneal que
revela un abultamiento localizado y/o un patron de pajarita asi-
métrica con o sin eje radial desviado. Los criterios de exclusion
de este grupo incluyeron a todos los sujetos con cualquier cirugia
previa del ojo, inflamacién de la superficie ocular, ojo seco severo,
cualquier otra comorbilidad ocular activa o que usaron lentes de
contacto dentro de las 4 semanas previas a la primera cita.

El sequndo grupo constaba de 137 ojos de 137 pacientes nor-
males. Este grupo de control fue seleccionado al azar entre los
sujetos evaluados para cirugia refractiva. Los participantes con
cualquier enfermedad ocular, historia familiar de QC, irrequla-
ridades topograficas, aberrometria corneal anormal, que usasen
lentes de contacto en las 4 semanas previas o aquellos cuyos 0jos
habian sufrido alguna intervencion anterior, fueron excluidos de
esta muestra.

2.2. EXAMEN OFTALMOLOGICO

Un detallado y uniforme examen oftalmoldgico se llevd a cabo
en todos los casos. El examen incluyd la refraccion manifiesta
(esfera y cilindro), la agudeza visual lejana no corregida (UDVA),
CDVA, biomicroscopia con lampara de hendidura, tonometria de
Goldmann, evaluacion de fondo, analisis tomografico de la super-
ficie corneal anterior y posterior por sistema Sirius (CSO, Florencia,
Italia) y biometria dptica por I0LMaster (Carl Zeiss Meditec, Jena,
Alemania). Todas las mediciones fueron realizadas por el mismo
técnico experimentado. Respecto a la evaluacidn topografica cor-
neal, se tomaron tres mediciones consecutivas para su posterior
analisis estadistico.
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El registro de datos para el presente estudio se realizo con el
paquete de software Phoenix v2.1 (CSO, Florencia, Italia).

2.3. RECONSTRUCCION MORFOGEOMETRICA Y ANALISIS
DE LA CORNEA

El procedimiento utilizado en este estudio puede dividirse facil-
mente en dos fases principales (véase la Fig. 1): una primera etapa
donde un modelo virtual 3D personalizado de la cdrnea fue recons-
truido a partir de los datos en bruto [14] proporcionados por un to-
mografo corneal basado en el principio de fotografia Scheimpflug [1],
y una segunda fase en la que varias variables geométricas fueron
calculadas a partir del modelo virtual y se realizd un analisis mor-
fogeométrico con el fin de caracterizar la morfologia de la cornea.

2.3.1 Primera etapa: modelado virtual 3D de la cornea

Esta etapa comienza con la adquisicion de algunos datos im-
portantes del sistema de tomografia corneal (CSO, Florencia, Ita-
lia), que se basa en la proyeccion de un corte de luz en la cornea y
en el principio de la fotografia Schimpflug [1] Para este estudio, se
ejecuto primeramente el software Phoenix v2.1 de CSO y los datos
del tomografo se exportaron a un archivo CSV: datos altimétricos
en crudo no interpolados de las elevaciones anterior/posterior (en
um) y radios de los anillos de los discos de Placido (en mm) utili-
zados durante el proceso de captura. Como los datos de elevacion
indican las coordenadas de cada punto escaneado, se obtuvieron
dos nubes de puntos que representaban tanto la superficie corneal
anterior como la posterior, respectivamente. Esta es la informa-
cion mas fiable que puede utilizarse para modelado geométrico ya
que no ha sido manipulada o procesada por cualquiera de los al-
goritmos de software interno del equipo.

Sin embargo, estos datos pueden ser incompletos debido a
errores extrinsecos [1] que tengan lugar durante el proceso de
medicion. Contrariamente a otros trabajos realizadas en el campo
de Elementos Finitos, donde estos datos se interpolan para generar
un modelo completo de la cdornea [15], en el presente estudio se
realiza la reconstruccion de un modelo personalizado de la cornea
[13], utilizando sdlo los datos en bruto no interpolados, lo que
permite caracterizar verdaderamente la biometria morfoldgica de
la cdrnea con alta sensibilidad en diferentes escenarios.

En un segundo paso (Fig. 1, etapa 1), las nubes de puntos re-
presentativas de ambas superficies corneales fueron importadas al
software de reconstruccion de superficies CAD Rhinoceros® V 5.0

(MCNeel & Associates, Seattle, EE.UU.). Este software permite el
uso de funciones B-spline racionales no uniformes para generar la
reconstruccion de superficies que minimicen la distancia nominal
entre la nube de puntos 3D y la superficie de la solucion. Para este
estudio se utilizé la funcion de generacion de superficie “parche”
[16], obteniéndose las superficies corneales reconstruidas (Fig. 1,
etapa 1). Estas superficies fueron conectadas por su vértice cor-
neal con respecto al eje dptico y se obtuvo la superficie perimetral.
En un paso final, las tres superficies se unieron para obtener el
modelo sdlido en 3D final de la cdrnea estudiada.

2.3.2 Segunda etapa: analisis morfogeométrico

El modelo 3D personalizado de la cérnea generada en Rhinoce-
ros, se exportd a continuacion al software de modelado sélido So-
lidWorks V. 2015 (Dassault Systemes, Vélizy Villacoublay, Francia),
lo que permitio la realizacion de un analisis detallado del modelo
virtual y la caracterizacion de su morfologia (Fig. 1, etapa 2).

Durante esta etapa, fueron calculados varios parametros rela-
cionados con el area y volumen (Fig. 2a), como, por ejemplo, las
areas abarcadas por las superficies corneales anterior y posterior,
respectivamente, el area cubierta por la superficie perimetral, el
area total de la superficie corneal, o el volumen total encerrado en
el modelo de la cdrnea.

Algunos puntos importantes calculados a partir del modelo
fueron los apex (puntos de maxima elevacion) para ambas super-
ficies corneales (Fig. 2b), y los puntos de minimo espesor (puntos
de ambas superficies donde la distancia es minima) (Fig. 2c), cal-
culando también su desviacion con respecto al eje optico. Con
respecto a estos puntos, fueron también calculadas el area de la
cdrnea en el plano sagital que pasa a través del eje dptico y el apex
posterior (Fig. 2b), y el drea de la cdrnea en el plano sagital que
pasa a través del eje optico y punto posterior de minimo espesor
(Fig. 2¢).

Por ultimo, se extrajeron algunas propiedades fisicas del mo-
delo, tales como el centro de masa en X, Y, Z. Una descripcion de-
tallada de las variables analizadas en este estudio se proporciona
en la Tabla 1.

2.4 ANALISIS ESTADISTICO

A fin de evitar posibles correlaciones que pudieran existir en-
tre los dos ojos de un mismo paciente, sélo un ojo por paciente
fue incluido en ambos grupos, siguiendo una secuencia numérica

Volumen corneal total [mm?]
generado

Volumen delimitado por las superficies delantera, trasera y periférica del modelo sélido

Superficie corneal anterior [mm?]

Area de la superficie exterior/delantera

Superficie corneal posterior [mm?]

Area de la superficie interior/trasera

Superficie corneal total [mm?] solido generado

Suma de las areas de las superficies corneales anterior, posterior y perimetral del modelo

Area del plano sagital por el apex [mm?]

Area de la cornea en el plano sagital que pasa a través del eje dptico y el punto mas alto
(dpex) de la superficie corneal posterior

Desviacion del apex anterior y posterior [mm]

Distancia media desde el eje dptico hasta el punto mas alto (apex) de la superficie corneal
posterior [ anterior

Area del plano sagital por punto de minimo espesor
[mm?]

Area de la cornea en el plano sagital que pasa a través del eje dptico y el punto de minimo
espesor (maxima curvatura) de la superficie corneal posterior

Desviacion del punto minimo espesor anterior y
posterior [mm]

Distancia media en el plano XY del eje dptico a los puntos de minimo espesor (maxima
curvatura) de la superficie corneal posterior [ anterior

Centro de masa X, Y, Z [mm]

Coordenadas X, Y, Z del centro de masa del sélido

Desviacion neta del centro de masa en XY [mm]

Modulo proyectivo XY del centro de masa

Tabla 1: Variables morfogeométricas analizadas en el estudio
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Fig. 2: Las variables analizadas en el estudio en relacion con: a) dreas y
volimenes, b) puntos dpex, c) puntos de minimo espesor

(secuencia dicotomica O y 1), creada por un programa informati-
co. Todos los datos fueron analizados utilizando Graphpad Prism
version 6.0 para Mac OS X (Graphpad Inc., La Jolla, USA) y SPSS
19.0 (SPSS Inc., Chicago, EE.UU.). Las puntuaciones de ajuste entre
datos se calcularon mediante una prueba de Kolmogovov-Smir-
nov. La comparacidn entre grupos se realizé mediante pruebas no
paramétricas (Wilcoxon-Mann-Whitney/Kruskal-Wallis). Por ulti-
mo, se utilizaron curvas caracteristicas receptor-operador (ROC)
para definir los valores de corte para las variables estudiadas entre
grupos.

3. RESULTADOS

Este estudio comprendié un total de 286 ojos: 149 ojos con
QC grado | de la clasificacion RETICS (52,1%), con edad prome-
dio de 36,14 + 10,28 afios y 137 ojos normales (47,9%) con una
edad media de un 34,38 + 7,02 afios. No se observo la existencia
de diferencias estadisticamente significativas entre los grupos de
estudio con respecto a la edad (p > .05).

Se observaron diferencias estadisticamente significativas entre
los grupos de estudio en la mayoria de las variables analizadas (P<
.05). Los valores descriptivos y diferencias entre ojos normales y
ojos con QC temprano son mostrados a través de las catorce va-
riables modeladas de la Tabla 2. En este sentido, |a variable centro
de masa Z fue la Unica que no mostrd diferencia estadistica alguna
entre los grupos (P = .425).

Ademas, se realiz6 un analisis ROC para el valor predictivo de
las variables morfogeométricas analizadas (Tabla 3). De las cator-
ce variables modeladas, la desviacién del apex posterior alcanzo
la mayor area bajo la curva ROC (AUROC) con una puntuacion de
0,856. Esta prueba Unicamente no fue estadisticamente significa-
tiva para el centro de masa en Z, no siendo esta variable capaz de
discriminar (p > .05). Se encontré un AUROC por encima de 0,7
para las siguientes seis variables (Figura 3): desviacion del apex
posterior (area: 0,856, limite: 0.0235 mm, sensibilidad: 79,3%, es-
pecificidad: 78.5%), area del plano sagital por el apex (area: 0.812,
limite: 3.8450 mm2, sensibilidad: 74.2%, especificidad: 79.9%), el
area del plano sagital por el punto de minimo espesor (area: 0.809
puntos, limite: 3.8525 mm2, sensibilidad: 75.1%, especificidad:
72.7%), el volumen corneal total (area: 0.789, limite: 22.9950
mm3, sensibilidad: 61.5%, especificidad: 80.5%), la superficie
corneal anterior (area: 0,739, limite: 42.824 mm2, sensibilidad:
57.6%, especificidad: 80,3%) y la desviacion neta del centro de
masa en XY (area: 0.729, limite: 0,0050 mm, sensibilidad: 79.8%,
especificidad: 61.1%).

4. DISCUSION

Dependiendo del dispositivo de medicion utilizado, se puede
obtener una amplia variedad de parametros geométricos, lo que
indirectamente permite caracterizar las propiedades morfogeomé-
tricas de la cdrnea [1]. Sin embargo, la relacion entre las propieda-
des geométricas de cdrneas sanas y corneas con QC temprano no
ha sido demostrado con precision, debido a que la linea que separa

Volumen corneal total (mm3) 25.79 1.47 22.99 29.50 24.10 1.57 19.74 28.96 -8.44 0.00
Superficie corneal anterior (mm2) 43.08 0.14 42.73 43.39 43.24 0.19 42.82 43.75 -6.98 0.00
Superficie corneal posterior (mm?2) 44.25 0.28 43.49 44.90 44.49 0.34 43.57 45.46 -5.79 0.00
Superficie corneal total (mm?2) 103.96 1.15 100.73 | 106.15 | 103.50 1.25 100.75 | 107.32 -3.19 0.00
Area del plano sagital por el apex (mm?) 4.33 0.25 3.84 5.00 4,01 0.27 3.24 4.90 -9.1 0.00
Area del plano sagital por el punto de 431 025 | 385 | 501 4.01 027 | 322 | 489 | -903 | 000
minimo espesor (mm?2)

Desviacion del apex anterior (mm) 0.00 0.00 0.00 0.01 0.00 0.01 0.00 0.04 -6.28 0.00
Desviacion del apex posterior (mm) 0.07 0.05 0.02 0.65 0.16 0.09 0.02 0.46 -10.42 0.00
Centro de masa X (mm) 0.02 0.04 -0.08 0.09 0.00 0.05 -0.08 0.10 -4.14 0.00
Centro de masa Y (mm) 0.03 0.02 -0.01 0.10 0.02 0.03 -0.09 0.09 -3.46 0.00
(D:]i:]’)'am” neta del centro de masa XY 004 | 003 | 000 | om | oo1 | 002 | 000 | o1 | -768 | 0.00
Centro de masa Z (mm) 0.77 0.02 0.71 0.81 0.77 0.03 0.71 0.85 -0.80 0.43
Desviacién del punto de minimo espesor | a5 | 93 0.44 1.66 104 | 032 032 204 | -468 | 0.00
anterior (mm)

Desviacion del punto de minimo espesor | 7 | 51 | 038 | 153 | 096 | 030 | 027 | 192 | -491 | 000
posterior (mm)

Tabla 2: Valores descriptivos y diferencias en las variables morfogeométricas modeladas entre los grupos normal y QC temprano. DT: desviacion tipica. P: test

estadistico, Z: Z-score
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Volumen corneal total (mm3) 0.789 61.5 80.5 0.737 0.841
Superficie corneal anterior (mm?2) 0.739 57.6 80.3 0.682 0.795
Superficie corneal posterior (mm?2) 0.698 78.1 60.2 0.638 0.758
Superficie corneal total (mm?) 0.609 71.5 55.6 0.544 0.674
Area del plano sagital por el dpex (mm?) 0.812 74.2 79.9 0.763 0.860
/:]rl,erﬁnfg'ez'::s‘;f?g]':ﬁz']por el punto de 0.809 75.1 727 0.760 0.858
Desviacion del apex anterior (mm) 0.636 74.7 60.9 0.572 0.700
Desviacion del apex posterior (mm) 0.856 79.3 785 0.811 0.902
Centro de masa X (mm) 0.642 77.1 59.2 0.577 0.706
Centro de masa Y (mm) 0.618 69.2 61.1 0.552 0.684
Desviacion neta del centro de masa XY (mm) 0.729 79.8 61.1 0.669 0.789
Centro de masa Z (mm) 0.527 54.1 51.2 0.460 0.594
aD::;ch:car;:i}e)l punto de minimo espesor La plzceaocfgeoorlﬁmo 70.1 68.1 0.598 0723
Egi’e'flco'f?rf;') punto de minimo espesor 0.668 69.2 67.5 0.606 0.730

Tabla 3: Resultados de drea bajo la ROC

las primeras etapas de la enfermedad de una cérnea normal es
muy fina. El presente método se ha desarrollado para obtener una
herramienta de diagndstico Util que permita una mejor gestién de
la cirugia refractiva corneal. La deteccién del QC temprano en su
etapa inicial constituye la contraindicacién mas importante a la
queratomileusis in situ por laser [17].

En la practica clinica actual, las diferencias entre ojos nor-
males y con QC temprano estan bien definidas por la presencia
de topografia atipica, ciertas aberraciones de orden superior y
las variaciones de datos volumétricos y de densitometria corneal,
entre otros [2]. Como parametro adicional para diferenciar con
precision ojos normales y queratocdnicos, se ha descrito en varios
estudios la reduccion volumétrica corneal [18-21]. Sin embargo,
que los autores sepan, no hay suficiente evidencia cientifica del
uso del analisis del volumen corneal como herramienta util para
la deteccion del QC temprano. En este sentido, el presente es-
tudio determind una reduccién estadisticamente significativa en
el volumen total de la cornea del ojo en formas tempranas de la
enfermedad, en comparacion con los casos normales, permitiendo
la discriminacion con un AUROC de 0.789 (P < .000). Consideran-
do sélo los valores medios del volumen total corneal para ambos
grupos, esta reduccion es del 6,55%

En los ultimos afios, se ha observado un amplio campo de in-
vestigacion del QC temprano en relacion con la biomecanica cor-
neal [22], aberrometria de frente de onda [23] y el espesor del
epitelio corneal [24,25]. Los autores centraron sus esfuerzos en
el desarrollo de técnicas para mejorar la deteccion de cambios
incipientes de la cdrnea. Asi, se han realizado analisis estadisticos
especificos para establecer varios niveles de discriminacion entre
los casos normales y patoldgicos, asi como para proporcionar va-
lores de corte a través de parametros que son analizados por dife-
rentes dispositivos. Utilizando los parametros de Pentacam® para
discriminar formas de QC temprano de casos normales, de Sanctis,
et al. [26] informo de que la elevacion corneal posterior mostraba
una AUROC de 0.93 con una especificidad del 90,8% y una sensi-
bilidad del 68%. En otra investigacion con dos diferentes métodos
de Scheimpflug, De Sanctis, et al. [27] concluyo que la elevacion
corneal posterior es muy eficaz, pero no debe utilizarse como unico
parametro para detectar las formas tempranas de la enfermedad.
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En el presente estudio, la desviacion del apex posterior fue consi-
derada la variable con mejor rendimiento en términos de capaci-
dad de discriminacion entre los grupos de estudio (AUROC: 0,856,
sensibilidad: 79,3%, especificidad: 78.5%), lo que esta en sintonia
con el anterior informe de Cavas-Martinez et al,, [13] que encon-
tro la misma variable prominente en relacion con el diagnéstico
del QC (AUROC de 0.891). Estos hallazgos podrian explicarse por
la inestabilidad estructural con las consiguientes lineas de estrés
detectadas en el estroma posterior de corneas con QC temprano
[28], lo que sugiere que las alteraciones en la geometria afectan a
la disposicion del estrés en el tejido corneal [15].

Se han publicado otros estudios anteriormente que tienen en
cuenta la discriminacion por el area de la superficie corneal pos-
terior. Nilforoushan, et al. [29], con el aparato Pentacam®, informo
que la superficie posterior fue uno de los criterios mas potentes
para la deteccion de QC temprano con un AUROC de 0,80. Smadja,
et al. [30] empled un clasificador de arbol de decision automati-

1.0
0.8
T 0.6
=
S
]
3
0 0.41
Volumen total corneal (mm3)
0.2 Area de la superficie anterior de la cornea(mm?)
i Area del plano sagital por el apex (mmz)
Area del plano sagital por el punto de minimo espesor (mm?2)
Desviacion del apex posterior (mm)
Desviacién neta del centro de masas XY (mm)

0.0-

0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0
1 - Especificidad

Fig. 3: Curvas caracteristicas receptor-operador (ROC) para las variables
modeladas que detectan QC temprano (trazadas sélo las variables seleccionadas
con drea bajo la curva superior a 0,7)
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zado, con el fin de mejorar la capacidad de discriminacion entre
o0jos normales y aquellos con QC temprano, aportando una sensi-
bilidad y especificidad de 93,6% y 97,2%, respectivamente. En el
presente estudio, que evita la manipulacion previa por software,
tanto la cérnea normal como la queratocdnica cuentan con un
analisis personalizado por medio de valores morfogeométricos, en
contraste con otros estudios [31-33], en los cuales la cdrnea que-
ratocdnica fue evaluada por datos obtenidos directamente de los
topografos corneales.

Con respecto al area del plano sagital por el punto de mini-
mo espesor, se observaron mayores valores de esta variable en los
ojos con QC temprano, en comparacion con ojos normales (limite:
3.8525 mm2, sensibilidad: 75.1%, especificidad: 72.7%). Estudios
recientes realizados por Ruisenor Vazquez et al. [25] con Penta-
cam® mostraron que los indices de desviacion general y espe-
sor relacional estandarizados tenian una sensibilidad de 73% vy
89% para grupos de QC temprano, respectivamente. Saad et al. [7]
compard ojos normales con ojos con queratocono subclinico y de-
mostréd que una combinacién de indices de irregularidad tomados
desde la zona de minimo espesor de la cornea tenia el 93% de
sensibilidad y 92% de especificidad.

Otros métodos de deteccion de QC han sido también descri-
tos en la literatura. Arbeldez, et al. [34] se basd en aplicar una
maquina de vectores de soporte para las mediciones de ambas
superficies corneales por Sirius. Encontraron en ojos normales una
sensibilidad y especificidad de 97,2% y 98,7%, respectivamente, y
para formas tempranas de QC alcanzaron un 92% de sensibilidad
y especificidad de 97,7%.

La presente investigacion arrojé sensibilidades de 79,3%,
74,2%, 75,1% y 79,8% en las variables relacionadas con la des-
viacion del apex posterior, area del plano sagital por el apex, area
del plano sagital por el punto de minimo espesor y desviacion
neta del centro de masas XY, respectivamente (todas ellas con
un AUROC > 0,7). Por lo tanto, hay varios parametros que pueden
utilizarse para detectar deformaciones corneales. En cuanto a
la especificidad analizada en todos los parametros menciona-
dos anteriormente, la desviacion del apex posterior mostré una
especificidad similar a la del area del plano sagital por el apex,
ambas considerando como referencia la cara posterior, sin em-
bargo, cuando se comparan las areas de las superficies corneales
anterior y posterior, la superficie anterior es el predictor mas
especifico para la deteccion. De hecho, la elevacion posterior
generalmente precede a alteraciones en la superficie anterior,
pero en algunos casos preclinicos no surge necesariamente antes
que los cambios en la anterior [26]. En el analisis realizado por
Bae, et al. [35], se informd de que so6lo las mediciones desde la
superficie anterior fueron significativamente diferentes entre los
grupos estudiados para la deteccion de ojos con QC temprano
a pesar del pequefio tamafo de la muestra considerada. Reddy,
et al. [36], utilizando una evaluacion comparativa de imagen
Scheimpflug dual, encontraron que los parametros relacionados
con la curvatura anterior eran los discriminantes métricos cla-
ves para el diagndstico en la etapa temprana. Por lo tanto, no
consideramos que las anormalidades de elevacion posterior sean
obligatorias para la deteccion del QC, segun lo declarado por
otros investigadores [37], pues hemos encontrado otras variables
robustas para la deteccidn de evidencias sutiles en sus primeros
estadios.

Este estudio propone un método morfolégico multiparamétri-
co con alta sensibilidad y especificidad para la deteccion tempra-
na de la manifestacion del QC preclinico, obtenido a partir de un
modelo personalizado. Este analisis morfogeométrico no depende
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de ningun algoritmo comercial estricto, lo que permite su imple-
mentacion en otros dispositivos comunmente utilizados por los
cirujanos refractivos durante sus clinicas diarias y, por lo tanto,
la comparacion de datos entre diferentes sistemas de tomografia
corneal [38]. En contraste con otros estudios en este campo, en
esta obra la muestra fue primeramente clasificada segun el nivel
de limitacién visual. La mayoria de los otros sistemas de clasifi-
cacion, al considerar la gravedad de la deformacion de la cdrnea,
toma en consideracion los parametros topograficos sin considerar
los aspectos clinicos asociados directamente a la funcion visual
del paciente.

Finalmente, este enfoque podria contribuir a la amplia in-
vestigacion sobre anormalidades precoces de ambas elevaciones
corneales anterior y posterior, proporcionando valiosas varia-
bles de diagnostico para la deteccion del QC temprano. Ademas,
este analisis morfogeométrico puede revelar una asociacion con la
progresion de la enfermedad, lo que se intentara evaluar en una
nueva investigacion, comparando los ojos con grado | de QC con
el deterioro visual asociado al QC utilizando el mismo sistema de
clasificacion.

En conclusién, el andlisis de las caracteristicas morfogeomé-
tricas corneal mediante un método de modelado personalizado
ha demostrado diferencias estadisticamente significativas, permi-
tiendo la caracterizacion y discriminacion fiable de corneas nor-
males de aquellas con QC temprano. Por lo tanto, este andlisis
proporciona una nueva y util herramienta para la deteccion de la
deformacion corneal temprana en ojos queratocénicos con agude-
za visual normal, ayudando a médicos en el la toma de decisiones
preoperatoria previa a la cirugia refractiva.
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