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ARTICULO ORIGINAL

EFECTO DE LA INSTILACION DEL (;OLICURSI®
ANESTESICO DOBLE (TETRACAINA 0,1%
Y OXIBUPROCAINA 0,4%) SOBRE EL ESPESOR CORNEAL
CENTRAL Y PARACENTRAL

EFFECT OF DOUBLE ANAESTHETIC COLICURSI®
(TETRACAINE 0.1% AND OXIBUPROCAINE 0.4%) ON CENTRAL
AND PARACENTRAL CORNEAL THICKNESS

DIAZ-REY JA!, GIRALDEZ MJ2, GARCIA-RESUA C2, YEBRA-PIMENTEL E3

RESUMEN

Objetivo: El objetivo del presente trabajo es estu-
diar el efecto sobre el espesor corneal central (ECC)
y paracentral a 2,5 mm del centro en los hemimeri-
dianos nasal, temporal, superior e inferior, de la
anestesia topica en la que se combinan el clorhidra-
to de tetracaina 0,1% vy el clorhidrato de oxibupro-
caina 0,4%.

Material y método: Se determind el espesor cor-
neal central y paracentral a 2,5 mm del centro de
la cérnea en los ojos derechos de 12 varones
jovenes mediante Orbscan. Las medidas se reali-
zaron cada dos minutos durante un periodo de 16
minutos previo y posterior a la instilaciéon del
anestésico.

Resultados: El andlisis estadistico muestra que no
existe variacion en el espesor corneal central y para-
central antes y después de la instilacion del anesté-
sico Colircusi® anestésico doble con clorhidrato
tetracaina 0,1% y clorhidrato de oxibuprocaina
0,4% (ANOVA para medidas repetidas, p>0,05).
Aunque no fueron estadisticamente significativas la

Recibido: 23/3/07. Aceptado: 29/12/08.

Universidad de Santiago de Compostela, Santiago de Compostela, Espafia.

ABSTRACT

Objective: To study the effect of 1 drop of combi-
ned topical anaesthesia (tetracaine 0.1% and oxybu-
procaine 0.4%) on central corneal thickness (CCT)
values and at 2.5 mm from the corneal centre in
nasal, temporal, superior and inferior hemi meri-
dians, monitored by Orbscan over a period of 16
minutes.

Materials and methods: The corneal thickness of
12 right eyes of 12 young healthy men was determi-
ned using the Orbscan Topography System. Values
were determined at the centre and paracentral
regions 2.5 mm from the centre every 2 minutes for
16 minutes before and after the administration of 1
drop of double anaesthetic Colircusi® which con-
tains tetracaine 0.1% and oxybuprocaine 0.4%.
Results: There was no obvious trend of central and
paracentral corneal thickness value change before
and after administration of Colircusi® (paired
ANOVA, p>0.05). Although corneal thickness
variation was not statistically significant, higher
differences were observed at the 6 minute time-
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mayor variacion de espesor se observa para el ECC
a los 6 minutos y para el paracentral a los 8 minu-
tos en el hemimeridiano nasal.

Conclusiones: Una gota de Colircusi® anestésico
doble con clorhidrato tetracaina 0,1% y clorhidrato
de oxibuprocaina 0,4% no produce una variacién
significativa del ECC ni paracentral a 2 mm del cen-
tro en los hemimeridianos nasal, temporal, superior
e inferior.

®

Palabras clave: Cérnea, espesor corneal, paquime-
tria, tetracaina, oxibuprocaina, anestesia topica.

point for CCT and at 8 minutes for nasal paracen-
tral corneal thickness.

Conclusions: One drop of double anaesthetic
Colircusi® with tetracaine 0.1% and oxibuprocaine
0.4% does not produce any significant change in
central corneal thickness or in paracentral regions
2.5 mm from the centre (nasal, temporal, superior
and inferior hemi meridians) (Arch Soc Esp Oftal-
mol 2009; 84: 23-30).

Key words: Cornea, corneal thickness, pachymetry,
tetracaine, oxybuprocaine, topical anaesthesia.

INTRODUCCION

El espesor corneal es un indice de integridad y de
salud ocular, siendo sus variaciones un indicativo del
estado metabdlico de la cérnea, ya que aumentos en
el espesor corneal pueden correlacionarse linealmen-
te con aumentos de hidratacion (1). Resulta ser un
indicador de excepcidn a la hora de evaluar el éxito o
fracaso de una adaptacion de lentes de contacto;
resulta crucial en el diagnéstico de determinadas
patologias corneales; es determinante en la evalua-
cion pre-quirtirgica y seguimiento en cirugia refracti-
va, asi como, en el efecto que ciertos medicamentos
oculares y sistémicos tienen sobre el espesor corneal.

La anestesia corneal tépica es usada en diferentes
exdmenes visuales tales como biometria ultraséni-
ca, tonometria de aplanacién y paquimetria ultrasé-
nica. Estudios previos sobre el efecto de diferentes
anestésicos topicos en el espesor de la cérnea, lleva-
dos a cabo con diferentes métodos paquimétricos,
se centraban en el espesor corneal central (ECC),
existiendo diferencias en sus resultados; mientras
que en algunos casos se observa un incremento
transitorio de espesor, otros no encuentran variacio-
nes significativas del ECC (2-5). En cuanto a las
variaciones de espesor paracentral inducidas por
anestesia tépica, Asensio y col (6), utilizando el
Orbscan, observan que no existen variaciones signi-
ficativas en el espesor corneal a los 3 minutos de la
instilacion de oxibuprocaina al 0,4%.

El objetivo del presente trabajo es estudiar el
efecto de la anestesia topica en la que se combinan
el clorhidrato de tetracaina 0,1% y el clorhidrato de
oxibuprocaina 0,4%, sobre el ECC y paracentral
determinando el espesor corneal nasal (ECN), tem-
poral (ECT), superior (ECS) e inferior (ECI) a

2,5 mm del centro en los hemimeridianos nasal
(ECN). Para ello se utiliza el Orbscan, instrumento
cuya utilizacién estd muy extendida en la prictica
oftalmoldgica en Espafia.

SUJETOS, MATERIAL Y METODO

En el presente estudio participaron 12 hombres
jovenes (media: 22,5 afios) cuya refraccidn estaba
comprendida entre +2,00 D y -3,00 D, el astigma-
tismo corneal era menor que 1,00 D, y presentaban
una agudeza visual mayor o igual a 20/20. Todos
los sujetos eran sanos, sin previa historia de uso de
lentes de contacto ni cirugia ocular, ausencia de
patologia ocular o sistémica, con una presidn
intraocular menor a 21 mmHg y no estaban reci-
biendo ningtin tipo de medicacién tépica o sistémi-
ca. Con el fin de evitar los efectos hormonales sobre
el espesor y curvatura corneal (7) no se incluy6 en
la muestra de estudio a ninguna mujer. Este estudio
fue llevado a cabo de acuerdo a los estdndares éti-
cos establecidos en la declaracién de Helsinki. Una
vez los procedimientos fueron explicados a los
pacientes, éstos firmaron el consentimiento infor-
mado.

El anestésico utilizado en este estudio fue Colir-
cusi® anestésico doble con clorhidrato tetracaina
0,1% y clorhidrato de oxibuprocaina 0,4%, agentes
que se suelen utilizar al 0,5% y al 0,4% respectiva-
mente cuando son el Gnico agente anestésico pre-
sente. El agente preservante presente en dicho anes-
tésico es el clorbutanol.

Se determinaron los datos de espesor mediante
paquimetria de barrido 6ptico Orbscan II® en el cen-
tro y en 4 localizaciones corneales paracentrales:
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Tabla I. Valor medio en um (media + DE) de EC central y paracentral (nasal, temporal, superior e inferior a 2,5 mm
del centro de la cornea) en una muestra de n=12 sujetos, previo a la instilacion del anestésico (valor basal) y
después de la instilacion del anestésico en intervalos de 2 minutos

Central Nasal Temporal Superior Inferior
Basal 558 DE 43 647 DE 43 591 DE 32 649 DE 39 620 DE 43
2 minutos 556 DE 44 644 DE 48 592 DE 34 653 DE 44 614 DE 45
4 minutos 557 DE 45 647 DE 42 589 DE 33 649 DE 42 621 DE 44
6 minutos 554 DE 44 642 DE 45 588 DE 36 642 DE 45 620 DE 46
8 minutos 556 DE 43 640 DE 42 590 DE 32 650 DE 39 618 DE 40
10 minutos 555 DE 44 646 DE 43 595 DE 39 648 DE 33 616 DE 49
12 minutos 555 DE 46 636 DE 61 599 DE 32 645 DE 45 617 DE 39
14 minutos 557 DE 42 643 DE 48 595 DE 34 645 + 43 617 DE 45
16 minutos 556 DE 44 640 DE 49 595 DE 33 644 + 45 624 DE 50

DE: Desviacién estandar.

2,5 mm nasal, 2,5 mm temporal, 2,5 mm superior y
2,5 mm inferior respecto del centro de la cérnea.

Primeramente se determiné el ECC y el espesor
corneal paracentral sin anestésico, durante 16 minu-
tos a intervalos de 2 minutos, tras lo cual se instild
una gota de anestésico (tetracaina al 0,1% y de oxi-
bupracaina clorhidrato al 0,4%. Colircusi anestési-
co doble. Alcon Cusi SA, Barcelona). A continua-
cién se realizé de nuevo la paquimetria mediante
Orbscan cada 2 minutos durante un periodo de 16
minutos después de la instilacion.

Para el andlisis estadistico de la influencia del
anestésico en el ECC y paracentral, se utiliz6 el pro-
grama informdtico SPSS™ Profesional Statistics
14.0. (SPSS for Windows, Chicago, Illinois, USA).
Para estudiar las variaciones de espesor corneal

Diferencia respecto a la media (um)

Tiempo (minutos)

Fig. 1: Variacion espontinea media de ECC, medido
cada 2 minutos durante un periodo de 16 minutos previa
a la instilacion del anestésico.

durante los 16 minutos previos a la instilacién del
anestésico, o variacién espontdnea, se utilizé un test
ANOVA para medidas repetidas para la zona cen-
tral, y para cada una de las zonas paracentrales,
determinando en cada caso el valor de espesor cor-
neal basal. Para estudiar la variacion de espesor cor-
neal después de instilar el anestésico se compar6 el
valor basal con todos los valores de espesor en cada
momento utilizando nuevamente el test ANOVA de
medidas repetidas. Los pardmetros de tendencia
central utilizados fueron la media y la desviacién
estandar (DE). Ademds, para obtener el 95% de pro-
babilidad de las diferencias de espesor también se
determiné el intervalo del 95% de las diferencias (IC
95%), mediante la expresion: media + 1,96 X DE. El
nivel de significacion estadistica del presente estu-
dio se estableci6 en el 5% (p<0,05).

RESULTADOS

El andlisis de las variaciones de espesor en las loca-
lizaciones corneales estudiadas durante los 16 minu-
tos previos a la instilacién de anestésico muestra que
no existia variacion en el espesor corneal central y
paracentral durante dicho periodo de tiempo (ANO-
VA de un factor para medidas repetidas, p>0,05). Por
lo tanto, para cada sujeto y en cada zona corneal, se
consider6 la media de los valores obtenidos durante el
periodo previo a la instilacién del anestésico como el
valor basal, frente al que se compararon los sucesivos
valores de espesor tras la instilacion del anestésico
(tabla I). Los valores minimos y maximos del espesor
corneal paracentral se observaron en las localizacio-
nes temporal y superior respectivamente. Las varia-
ciones espontianeas de ECC y paracentral se muestran
en las figuras 1 y 2 respectivamente.
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Fig. 2: Variacion espontinea media de ECN, ECT, ECS y ECI, medido cada 2 minutos durante un periodo de 16

minutos previa a la instilacion del anestésico.

En la tabla I también se muestran los valores
medios para cada localizacién corneal estudiada,
obtenidos cada 2 minutos durante un periodo de 16
minutos después de la instilacién de Colircusi®
anestésico doble con clorhidrato de tetracaina 0,1%
y clorhidrato de oxibuprocaina 0,4%.

No se encontraron diferencias estadisticamente
significativas para cada zona corneal entre los valo-
res basales y los obtenidos tras la instilacién del
anestésico en ninguno de los momentos medidos
(ANOVA para medidas repetidas, p>0,05). En la

tabla II se muestra la variacion media y los IC 95%
correspondiente a cada momento de medida para el
ECC y paracentral, observdndose que la mayor
variacién se corresponde para el ECC a los 6 minu-
tos y para el paracentral a los 8 minutos en el hemi-
meridiano nasal. La representacion gréfica de las
variaciones (media, DE) en los 16 minutos posterio-
res a la instilacién del anestésico doble (oxibupro-
caina 0,1% y tetracaina 0,4%) se muestran en las
figuras 3 para el ECC y en la figura 4 para el espe-
sor corneal paracentral.
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Tabla II. Diferencia media (um) y 95 % IC del ECC basal y paracentral basal (ECN, ECT, ECS y ECI) de doce sujetos

con el obtenido a diferentes tiempos después de instilar el anestésico

ECC ECN ECT ECS ECI
2 min -1,08 DE 9,25 -2,54 DE 18,79 0,82 DE 19,54 5,00 DE 17,70 -5,17 DE 19,93
4 min -0,50 DE 10,59 —-1,90 DE 19,82 -2,09 DE 22,03 1,54 DE 19,31 1,83 DE 17,14
6 min -3,17DE 6,62 -3,90 DE 17,20 -2,09 DE 15,09 -1,91 DE 25,79 0,083 DE 14,80
8 min -1,17 DE 13,55 —6,90 DE 17,34 -1,73 DE 17,81 0,45 DE 21,10 -1,33 DE 20,54
10 min —2,42 DE 12,32 0,45 DE 14.83 4,18 DE 23,74 -3,00 DE 21,49 -3,83 DE 22,56
12 min -2,25 DE 12,48 -5,18 DE 20,09 4,00 DE 21,52 -2,09 DE 21,78 -2,25 DE 18,61
14 min -0,92 DE 8,42 -3,36 DE 18,32 5,36 DE 18,03 -2,54 DE 22,04 —2,42 DE 25,48
16 min —-1,17 DE 15,45 —6,09 DE 22,99 5,45 DE 20,91 —6,27 DE 23,55 4,00 DE 27,17

DE: Desviacién estdndar.

DISCUSION

El valor de espesor corneal basal central encon-
trado en este estudio (558 DE 43 wm) se aproxima
a los encontrados por otros autores (3,5,6,8), y, aun-
que difiere de otros estudios (2,4), esta diferencia
podria deberse a los diferentes procedimientos de
medida utilizados asi como a las diferencias en las
muestras de estudio. En cuanto al espesor corneal
basal observado a 2,5 mm del centro en la cérnea
nasal, temporal, superior e inferior, los valores en el
presente estudio concuerdan en gran medida con los
referidos por otros autores utilizando también el
Orbscan (6,8), con el menor espesor en la localiza-
cién temporal, y mayor en la zona superior. En
cuanto a la utilidad del Orbscan en la medida del
espesor corneal, estudios previos han demostrado
que el Orbscan proporciona valores mds altos que
los paquimetros Opticos y ultrasénicos (9,10). Sin
embargo, Marsich y Bullimore (9) observaron que
el Orbscan mostraba un repetibilidad en las medi-
das centrales (IC 95% de —10 a +17 um), e incluso
en las periféricas, mejor que la paquimetria Optica y
ultrasénica, y también se ha demostrado su utilidad
para la medida del espesor corneal en investigacion
y en clinica (11,12). Por otra parte, Cho y Cheung
(13), si bien observan unos IC 95% similares a los
observados por Marsich y Bullimore (9) en cuando
al ECC, cuestionan la aplicacién clinica de dicho
instrumento cuando encuentran unos 95% IC en las
localizaciones paracentrales temporal, superior e
inferior entre 25 y 30 para el limite superior y entre
-27 y —34 para el limite inferior, siendo dichos
intervalos mayores en el caso de la localizacién
nasal. Esto implica que variaciones de espesor de
30 micras medidas con el Orbscan pueden estar no
indicando un cambio real.

La anestesia corneal topica es usada en diferentes
exdmenes visuales tales como biometria ultraséni-
ca, tonometria de aplanacién de Goldmann y paqui-
metria ultrasonica. Ademas, el efecto de los anesté-
sicos topicos sobre el espesor corneal es importante
en las evaluaciones previas a la cirugia refractiva,
puesto que el espesor corneal es uno de los princi-
pales pardmetros a tener en cuenta en la indicacién
o no de este tipo de cirugia. Estudios previos indi-
can que el espesor corneal residual después de la
ablacién es un factor critico en el desarrollo de una
ectasia corneal post-cirugia, situacién que resultaria
en una aumento de la miopia, astigmatismo irregu-
lar y disminucion de la agudeza visual (14-16).

Si bien es conocido el efecto de los anestésicos
sobre el epitelio, estroma y endotelio corneal con el

25

Variacion de ECC (um)
3
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Fig. 3: Variacion de ECC (media + DE), medido cada
2 minutos durante un periodo de 16 minutos tras la ins-
tilacion del anestésico.
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Fig. 4: Variacion de ECN, ECT, ECS y ECI (media + DE), medido cada 2 minutos durante un periodo de 16 minu-

tos tras la instilacion del anestésico.

consiguiente edema, en nuestro estudio no encon-
tramos dicho efecto. Se observa que el Colircusi®
anestésico doble con clorhidrato tetracaina 0,1% y
clorhidrato de oxibuprocaina 0,4% apenas influye
en el espesor corneal, dado que no se han encontra-
do diferencias estadisticamente significativas en el
ECC y paracentral al instilar anestésico. Herse y Siu
(2), observaron que una gota de propacaina 0,5%
provocaba un ligero aumento de ECC que se recu-
peraba en dos minutos, efecto que se hacia estadis-
ticamente significativo cuando se instilaban dos
gotas de dicho anestésco (incremento de aproxima-

damente 15 micras). Estos autores atribuyeron
dicho incremento, que tardaba de 8 a 10 minutos en
recuperarse, a un edema transitorio del estroma cor-
neal (2). Alemdn y col (3) estudiaron, también
mediante Orbscan, los cambios en el espesor corne-
al después de aplicar tetracaina 0,5%, y observaron
un aumento del espesor corneal de 9,4 micras, lige-
ramente mayor al encontrado por Herse y Siu (2) al
instilar una gota de propacaina. Nam y col (4) apli-
caron microscopia especular para medir el ECC y
encontraron que tanto el benoxinato al 0,4% como
la propacaina al 0,5% producian un incremento
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medio transitorio en el ECC de 9 micras. Aunque el
valor de ECC volvia a su valor basal en 80 segun-
dos, observaron un incremento igualmente transito-
rio a los 5 minutos de instilar la propacaina. Obser-
van que el espesor corneal es inestable en los 5
minutos posteriores a la instilacion de propacaina y
no en el caso de la oxibuprocaina, probablemente
debido a edema o a inestabilidad de la pelicula
lagrimal. En concordancia con los resultados de
nuestro estudio Lam y col. (5) no observaron ningu-
na tendencia en los cambios de ECC, medido con
Pentacan y con microscopia especular, después de
instilar una gota de propacaina al 0,5%, siendo las
variaciones de espesor con respecto a los valores
basales inferiores a 5 micras. En el presente estudio,
la variaciéon media de ECC también es menor de 5
micras, lo que concuerda con Lam y col (5), sin
embargo, y atendiendo a los IC 95% (tabla II), se
observa una mayor variabilidad en los resultados,
que podria deberse al menor nimero de sujetos en
este estudio.

En cuanto al efecto que los anestésicos tienen
sobre el espesor corneal paracentral, nuestros
hallazgos concuerdan con los encontrados por
Asensio I y col (6), quienes utilizando Orbscan,
estudiaron la influencia de dos gotas de oxibupra-
caina 0,4% en el espesor corneal central y a 3 mm
del eje visual en las localizaciones nasal, temporal,
superotemporal, inferotemporal, superonasal e infe-
ronasal. Aunque en algunos sujetos observaron un
importante adelgazamiento y en otros engrosamien-
to de la cdrnea, los cambios de espesor corneal no
eran estadisticamente significativos. En el presente
estudio, el Colicursi- anestésico doble no produce
variaciones estadisticamente significativas en el
espesor corneal paracentral (ANOVA para medidas
repetidas, p>0,05), si bien el rango correspondiente
a los IC 95% (tabla III) es mayor al observado en
las medidas centrales. De hecho, las variaciones
observadas en algunos casos y/o momentos de
medida, se aproximan a los IC 95% encontrados por
Cho y cheung (13) en la medida del espesor corne-
al con Orbscan, por lo que la interpretacion de los
resultados deberd realizarse con cautela.

Los posibles efectos farmacoldgicos adversos de
los anestésicos topicos incluyen disminucion de la
estabilidad de la lagrima, alteracion en la secrecion
lagrimal, toxicidad epitelial, toxicidad endotelial,
contaminaciéon microbiana y reacciones alérgicas
(17). En el caso de la oxybuprocaina y la tetracaina,
los efectos secundarios de ambos anestésicos son

infrecuentes; siendo la toxicidad escasa, pueden
aparecer sensacion de quemazoén, descamacion del
epitelio corneal y reacciones alérgicas (6). Ademas,
los conservantes utilizados en las soluciones oftal-
micas también pueden causar inestabilidad lagrimal
y alteraciones estructurales/funcionales a nivel epi-
telial y/o endotelial de la cérnea (18,19). En el
Colircusi® anestésico doble el conservante utilizado
es el clorbutanol, cuyos efectos sobre la cérnea y
conjuntiva son minimos, sobre todo comparado con
los que produce el cloruro de benzalconio (20,21).

En conclusién, una gota de Colircusi® anestésico
doble con clorhidrato tetracaina 0,1% y clorhidrato
de oxibuprocaina 0,4% no produce una variacion
significativa del ECC ni paracentral a 2,5 mm del
centro en los hemimeridianos nasal, temporal, supe-
rior e inferior.
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