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DESCRIPCION
Sistema y procedimiento para la correccion oftalmica predictiva

Esta solicitud reivindica prioridad sobre la solicitud provisional de EE.UU. con numero de serie 60/368.643;
presentada el 28.03.02, la solicitud provisional de EE.UU. con nimero de serie 60/340.292 presentada el 14.12.01.

Antecedentes de la invencion
Campo de la invencién

La presente invencion se refiere, en general, a tecnologia y soluciones de negocios dirigidas a la correccion de
defectos oftalmicos. En particular, la invencién describe sistemas, instrucciones y procedimientos dirigidos a
proporcionar un resultado predictivo para la correccion oftalmica terapéutica de trastornos de la vision. La invencion
estéa dirigida a proporcionar un mayor grado de calidad de visién al paciente debido a procedimientos de correccion
de la vision.

Descripcion de la técnica relacionada

Un gran porcentaje de la poblacion tiene defectos en la vision que habitualmente se denominan miopia (falta de
vision de lejos) e hipermetropia (falta de vision de cerca), en ocasiones con un defecto acompafiante conocido como
astigmatismo. La miopia y la hipermetropia son el resultado de una aberracién éptica de orden menor denominado
desenfoque. El simple astigmatismo es también una aberracién de orden menor. Brevemente, un ojo perfectamente
miope lleva toda la luz paralela entrante a un punto focal en frente de la retina; un ojo perfectamente hipermétrope
lleva toda la luz paralela entrante a un punto focal detras de la retina; y un ojo simplemente astigmatico enfoque
parte de la luz en una linea horizontal y parte de la luz en una linea vertical a algunas distancias de separacion
desde la retina.

Durante mucho tiempo, los facultativos han intentado medir con precision estos defectos y corregirlos con gafas,
lentes de contacto y otros dispositivos y/o procedimientos. Se han desarrollado, y continua haciéndose,
procedimientos terapéuticos populares que usan un haz laser adecuado (normalmente, un laser excimer que tiene
una longitud de onda de 193 nm) para fotoablaciéon de porciones volumétricas de una superficie corneal expuesta,
de modo que se modifica la forma de la cérnea para reenfocar la luz entrante. La queratotomia fotorrefractiva (PRK),
queratomileusis laser in situ (LASIK) y queratomileusis epitelial por laser (LASEK) son ejemplos de cirugias
refractivas de fotoablacion para corregir los defectos épticos mencionados anteriormente.

Ahora, se puede medir con precision lo que se conoce como aberraciones épticas de orden mayor con tecnologia
diagndstica avanzada, tales como, por ejemplo, sensor de frente de onda. Estas aberraciones de orden mayor
proceden de defectos dentro del sistema 6ptico global del ojo (no solo una superficie corneal deforme) y contribuyen
a una visién de mala calidad reduciendo la agudeza y/o la sensibilidad al contraste, causando brillos, ala visién con
poca luz, y de otros modos. No es sorprendente que los fabricantes de dispositivos y los facultativos han respondido
con técnicas, instrumentos y dispositivos, y procedimientos terapéuticos que intentan corregir la visién al limite
tedrico de 20/8 (conocido como supervision) o, en la practica, para optimizar la calidad de la visién para eliminar,
minimizar o equilibrar estas aberraciones, o, de otro modo, dirigir la atencién a los defectos de orden mayor.

Por diversos motivos conocidos y todavia sin descubrir, los resultados pretendidos de la cirugia refractiva de
fotoablaciéon personalizada y las aplicaciones de lentes personalizadas, incluidas, por ejemplo, lentes de contacto,
implantes incrustados, implantes anclados y LIO", han sido dificiles de conseguir. Los investigadores se han
centrado en la estructura y fisiologia y modelacion sofisticada del ojo para entender mejor la dinamica de la
correccién de los defectos de la vision. El lector interesado puede dirigirse a un articulo de Cynthia Roberts, PhD.,
The cornea is not a piece of plastic, Jour. Ref. Surg., 16, pag. 407-413 (Julio/Agosto de 2000). El Dr. Roberts ha
postulado la hipétesis de que si la cérnea fuera similar a una pieza homogénea de plastico, un procedimiento
denominado queratotomia radial (QR) no habria funcionado porque no se habria producido una respuesta
biomecanica a la estructura que altera las incisiones. (La QR es un procedimiento quirtrgico disefiado para corregir
la miopia aplanando la cérnea con una serie de incisiones que se asemejan a los radios de una rueda). Los expertos
en la técnica de la correccion de la vision refractiva tienen cada vez mayor confianza en que la biomecanica (la
respuesta biodinamica del ojo a un estimulo invasivo) del ojo, especificamente de la cérnea, afecta de forma
significativa a los resultados de la correccion de la visidon por laser. Roberts, id., comunica cambios en la geometria
corneal anterior debido simplemente a la queratectomia (corte del colgajo) antes de la ablacion con laser. La
respuesta biomecanica de la cornea a un estimulo invasivo, tal como una queratectomia antes de LASIK o el corte
de las lamelas corneales mediante el laser en un procedimiento PRK se puede explicar, de acuerdo con Roberts, al
concebir la cérnea, no como puna piaza de plastico sino como una serie de bandas de goma apiladas (lamelas) con
esponjas entre cada capa (espacios interlamelares llenos de matriz extracelular). Se ha hipotetizado que las bandas
de goma estan en tension, ya que hay una presién intraocular que las empuja desde debajo y los extremos se
sujetan fuertemente por el limbo. El contenido de agua de cada esponja depende de cémo esta estirada cada banda
de goma. Mayor tension saca mas agua de las esponjas, de modo que el espacio interlamelar disminuye, es decir la



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60

65

ES 237595513

cérnea de aplana. Por tanto, el acto de la propia cirugia con laser que da una nueva forma a la cérnea puede alterar
la bioestructura de la cornea con el efecto de que lo que ves no es lo que consigues. La publicacién de solicitud de
patente de EE.UU. 2002/01003479A1 de Sarver trata la optimizacién de la capacidad de prediccion de un
procedimiento de correccion de la visidon usando resultados quirdrgicos en un analisis repetitivo para crear un
resultado de tratamiento optimizado. La solicitud de PCT publicada WO 00/45759 trata la interaccion entre el sistema
de fotoablacion con laser usado y la respuesta de cicatrizacion del ojo y concluye que deben insertarse factores de
correccion “factores FUDGE” en el intervalo de = 1000x en la suma de los coeficientes de Zernike y polinomios de
Zernike para justificar la respuesta de cicatrizacion del ojo. La solicitud de patente de EE.UU. publicada US
2002/0007176A1 trata de una eficiencia de ablacion dependiente radialmente en forma de un polinomio modificado
basado en la diferencia de la via optica entre la inda plana y el frente de onda medido del ojo de un paciente. En
muchos casos, los cirujanos modificaran los perfiles de tratamiento de los fabricantes mediante sus nomogramas
personales, que normalmente solo proporcionan una correccioén del desplazamiento de la potencia. No obstante,
este tipo de modificacion personal se basa, en general, en una muestra relativamente pequefia de pacientes y
procedimientos, por lo que es posible que no se alcance una aplicabilidad general y la optimizacién. La patente de
EE.UU. 5.891.131 titulada "Procedimiento y Aparato para la Simulacion Automatica y Disefio de Procedimientos
Refractivos Cornelaes" describe un procedimiento de elemento finito computerizado para simular la deformacion
corneal especifica del paciente en respuesta a incisiones corneales y/o procedimientos de ablaciéon corneal. La
patente proporciona una estructura general para este tipo de abordaje, pero no parece haber resuelto el problema
del analisis predictivo optimizado. Una revision exhaustiva de los procedimientos de elemento finito para simular los
procedimientos quirargicos refractivos en la cérnea humana se establece en una disertacion de 1994 de Datye, que
concluye que se necesitan trabajos adicionales para perfeccionar el analisis e incluir otros efectos y fendmenos que
pueden ser importantes en la modelacion corneal. Todos estos esfuerzos destacan los intentos de los fabricantes y
facultativos de modificar y adaptar los algoritmos de o nomogramas de ablacion para predecir con mas precision y
conseguir resultados refractivos deseados. No obstante, es evidente que en el puzzle que representa una vision
perfecta, supervision, emetropia o calidad éptima de la vision, cualquiera de los nombres, todavia faltan piezas. Por
ejemplo, la aberraciéon esférica y otras aberraciones de orden mayor son efectos convencionales posteriores a la
LASIK que producen defectos residuales de la visiéon y calidad visual subdptima. No obstante, la causa y la
eliminacion de estas aberraciones inducidas por el tratamiento siguen retando a los fabricantes y facultativos de
forma parecida.

El documento 02/07660A2 divulga un sistema de acuerdo con el preambulo de la reivindicacién 1.

En vista de los desarrollos mencionados anteriormente, los inventores han reconocido una necesidad de hardware,
software y procedimientos que facilitaran resultados 6ptimos de procedimientos oftalmicos terapéuticos, en particular
correccion de la vision refractiva por fotoablacion y, como alternativa, optica oftalmica personalizada, que tengan
como resultado una calidad éptima de la visién y mayor satisfaccion del cliente.

Sumario de la invencion
La invencion se define en las reivindicaciones adjuntas.

La presente invencion esta dirigida a un aparato y procedimientos que predigan los resultados predictivos para
correcciones oftalmicas terapéuticas propuestas, incluidos procedimientos quirlirgicos refractivos de fotoablacion y
opticas oftalmicas personalizadas, y que soportan un modelo de transacciéon para proporcionar los resultados
predictivos. Revisiones de numerosos estudios clinicos hasta la fecha indican que no hay una unica combinacién o
una combinaciéon simple de factores que explique las diferencias entre loas resultados de la refraccion por
fotoablaciéon calculados o deseados y los resultados reales, no tampoco son resultados predictivos. En otras
palabras, no hay garantia de que el procedimiento/técnica quirdrgica o el algoritmo de ablacién que se usa hoy en
dia para tratar al paciente miope produzcan el mismo resultado si se usan mafiana en un paciente miope similar. No
obstante, se ha realizado una observacion interesante de que la consistencia y estandarizacion en todos los
aspectos de la cirugia refractiva por fotoablaciéon produce mejores resultados terapéuticos (correctivos). De acuerdo
con esto, las realizaciones de la invencion implican el uso de datos determinantes de resultados optimizados
tedricos e histéricos, para generar una mejor instruccion predictiva (p. ej., tamafio de la zona 6ptica, profundidad de
la queratectomia, un algoritmo de la ablacién para dirigir un laser terapéutico etc.) para que el facultativo lo use para
optimizar el resultado de una correccién propuesta de un defecto de la visién. Para ilustrarlo, supéngase que durante
1000 procedimientos de correccién de la miopia un cirujano introduce todos los parametros que piensa que influyen
sobre el resultado del procedimiento en un programa de andlisis estadistico de un ordenador. Estos parametros
podrian incluir, por ejemplo, informacién sobre el perfil del paciente (p. €j., refraccién, datos biograficos, culturales
etc.), técnica del facultativo (nomogramas, datos de resultados historicos etc.), especificaciones del equipo (p. €j.,
laser, modelo y parametros de funcionamiento, version de software, principio de exploracion diagnoéstica etc.), el
procedimiento diagnéstico (p. €j., aberrometria, topografia basada en la elevacion, ultrasonidos, OTC, etc.), las
condiciones ambientales (p. €j., temperatura, humedad, tiempo etc.) y otros factores no enumerados ni limitados. El
programa de ordenador puede analizar estos datos de entrada histéricos para determinar, por ejemplo, los
parametros estadisticamente significativos y sus relaciones con pasados éxitos de resultados terapéuticos. Para el
paciente de hoy n° 1001 con un defecto miope conocido, el cirujano puede introducir en el ordenador, por medios
manuales o automaticos, nuevos parametros relevantes de forma prospectiva. El ordenador, a su vez, puede



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60

65

ES 237595513

analizar esta informacién a la luz de la informacién tedrica e histérica optimizada a la que tiene acceso y generar una
instruccion predictiva de resultados, tal como un algoritmo del perfil de disparo de ablacién con laser personalizado,
por ejemplo, para dirigir un sistema de laser terapéutico, que sea un resultado optimizado para la correccion del
defecto medido.

De acuerdo con esta descripcion ilustrativa de la invencion, una realizacién de la invencion esta dirigida a un sistema
que proporciona un resultado predictiva para una correccion oftalmica terapéutica propuesta que incluye una
estacion de recogida y transmision (o plataforma) para recibir una pluralidad de informacién prospectiva que influye
sobre el resultado terapéutico (datos pre-operatorios en el caso no limitante de la cirugia de fotoablacién) en
relacién, al menos, con un paciente y/o un facultativo y/o una medicién diagnéstica y/o un trastorno terapéutico y/o
una condicion ambiental, y para transmitir la pluralidad de la informacién a una estacién informatica.

La estacion informatica puede recibir la pluralidad de la informacion, almacenar una pluralidad de informacion de
resultados histéricos y terapéuticos que ha derivado de un analisis de optimizacién de informacién que influye sobre
los resultados terapéuticos, historicos, prospectivos en relacion con al menos un paciente y/o un facultativo y/o una
medicion diagnoéstica y/o afeccidon terapéutica, plan de tratamiento tedrico, datos de resultados reales y/o una
condicién ambiental, y, después, proporcionar datos analizados que son una mejor instruccion predictiva para
obtener una mejor correccién oftalmica terapéutica. En un aspecto de la presente realizacion, la estacion de
recogida y transmision podria ser una estacion informatica con una interfaz por medos de hardware y/o software a
cualquiera de una diversidad de dispositivos diagnésticos (p. €j., sensor de frente de onda, topdgrafo, paquimetro,
tondmetro etc.), a un sistema terapéutico (p. €j., laser excimer, plataforma de lentes oftalmicas adaptada etc.) a una
estancia de operaciéon "estacion del clima" y/o que proporciona medios para la introduccion de datos por el
facultativo de otros nuevos datos relevantes de forma prospectiva. En esta y otras realizaciones de acuerdo con la
invencion, alguna o toda la informacion nueva que influye sobre los resultados podria recogerse de forma automatica
mediante la diversa instrumentacion y transmitirse al dispositivo informatico, o ser introducida manualmente por el
facultativo, asistentes o el paciente a través de un teclado u otros medios conocidos.

En diversos aspectos de la invencion, la estacion informatica podria formar parte de un sistema entre oficinas local
0, como alternativa, podria ser un servidor remoto en una red y/o basada en Internet. Las transmisiones hacia y
desde la estacion informatica podrian facilitarse por cualquier medio basado en guias de onda o inaldmbrico o
mediante medios portatiles, tales como CD o discos. Un medio de enrutamiento ventajoso seria una transmisién
segura por Internet.

El software y la estructura de los datos para realizar el andlisis de optimizacion de los resultados terapéuticos
histoéricos tedricos y reales y los analisis de la informacion nueva para generar y proporcionar los mejores usos de la
instruccién predictiva, analisis de vector multidimensional (matriz). Las bases de datos pueden estar compuestas
por, por ejemplo, datos de cada facultativo individual, datos clinicos de la FDA, resultados combinados de terceras
partes con actualizacion a tiempo real, datos clinicos de los fabricantes etc. Las estaciones informaticas, los
servidores de red, los dispositivos diagnosticos, los dispositivos terapéuticos y el hardware y software de interfaz no
constituyen en y por si mismos partes de la invencion per se, ya que son, todos ellos, componentes disponibles de
forma independiente.

Como alternativa, una realizaciéon de la invencion esta dirigida a una instruccién ejecutable, abarcada en un medio
entregable a un dispositivo controlado por el usuario final, que se puede usar para proporcionar un resultado
predictivo para una correccion oftalmica terapéutica.

En otra realizacién, la invencion esta dirigida a un sistema diagndstico y/o de tratamiento oftalmico, incluyendo
componentes diagnoésticos y/o de tratamiento, y una interfaz de usuario grafica (IUG) que tiene una visualizacién y in
dispositivo de seleccion que facilita la seleccidon de informacién recogida para analisis con informacién optimizada
proporcionada en o mediante una estructura da datos y resultante en una instruccion predictiva de resultados para
un procedimiento propuesto de correccion de la vision.

La estacion diagndstica preferible incluye un aberrémetro tal como, por ejemplo, el analizador de frente de onda
Zywave™ y en analizador corneal Orbscan® (Bausch & Lomb Incorporated, Rochester, NY); la estacion terapéutica
preferible incluye un sistema de laser excimer, tecnologia de punto moévil, de 193 nm tale como, por ejemplo, el
sistema de laser excimer Technolas 217Z™ que usa plataformas de software Planoscan® o Zylink™ (Bausch &
Lomb Incorporated, Rochester, NY); el procedimiento terapéutico preferible es LASIK; y la mejor instruccion
predictiva preferible es un algoritmo de ablaciéon personalizado modificado para dirigir el laser; no obstante, la
invencioén no esta limitada de este modo a estos respectos, tal como se describe en el presente documento.

Estos y otros objetos de la presente invencion se pondran de manifiesto con mayor facilidad a partir de la
descripcion detallada siguiente. No obstante, debe entenderse que la descripcion detallada y los ejemplos
especificos, aunque indican realizaciones preferidas de la invencién, se facilitan inicamente a modo de ilustracion,
ya que varios cambios y modificaciones dentro del espiritu y alcance de la invencion seran evidentes para los
expertos en la técnica a partir de la descripcion y las figuras de la misma y las reivindicaciones adjuntas.
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Breve descripcion de las figuras

La figura 1 es un diagrama de blogue de un sistema de acuerdo con una realizacién preferida de la invencion;
La figura 2 es un diagrama de bloque de un sistema de acuerdo con otra realizacién preferida de la invencion;
La figura 3 es un diagrama de blogue de un sistema LASIK de ejemplo de acuerdo con la invencioén;

La figura 4 es un diagrama de bloque/diagrama de flujo que ilustra un procedimiento de acuerdo con una
realizacion de la invencion;

La Figura 5 es un grafico que muestra la distribucién de aberraciones preoperatorios de orden mayor (orden
3°, 4° y 5° de Zernike) para un grupo de estudio clinico de 92 ojos;

La Figura 6 es un grafico que muestra la magnitud de RMS de aberraciones de orden mayor inducidas por
LASIK en el tiempo;

La Figura 7 es un grafico que muestra la magnitud de RMS de aberraciones de orden mayor inducidas por
LASIK, pero sin aberracion esférica, en el tiempo;

La Figura 8 es un grafico basado en un andlisis de regresion lineal que muestra los valores predichos frente a
los observados de la aberracion esférica posterior al LASIK.

La Figura 9 es un grafico basado en un analisis de regresion lineal que muestra los valores predichos frente a
los observados de la aberracion esférica posterior al LASIK.

La Figura 10 es un diagrama que ilustra una realizacion de la invencién relacionada con el hardware;

La Figura 11 es un esquema de un simple modelo informatico neural que implica formacién basada en los
datos;

La Figura 12 es un diagrama que muestra la implementacién de un modelo basado en web de analisis de
resultados y determinacion del patrén de ablacién;

La figura 13 es un diagrama de bloque de una arquitectura para un modelo de negocios de acuerdo con una
realizacion de la invencion;

La Figura 14 es una ilustraciéon esquematica de capas de fibrillas superpuestas de una cérnea.

La Figura 15 es una representacion esquematica de términos de definiciones usadas en la descripcién de la
invencion.

La Figura 16 es una representacion grafica de las presiones que afectan al 0jo;

La Figura 17 es una simulacién por ordenador de un modelo de elemento finito del ojo;

La Figura 18 es una simulacion por ordenador de una malla de elemento finito;

La Figura 19 es una simulacion por ordenador de elementos sdélidos en capas de un modelo de elemento
finito

La Figura 20 es una ilustracion esquemética bidimensional de elementos en capas de un modelo de elemento
finito

La Figura 21 es una simulacién por ordenador de elementos sdlidos en capas similar a la Figura 19 que
muestra segmentos desacoplados;

La Figura 22 es un diagrama de flujo de acuerdo con una realizacion del procedimiento

La Figura 23 es una simulacién por ordenador de una vista en seccién de una cérnea aplanada

La figura 24 es una vista de cerca de la regién aplanada de la Figura 23.

Descripcion detallada de las realizaciones preferidas de la invencién

La Figura 1 ilustra un sistema 100 para proporcionar una instruccién de resultado predictivo para una correccion
oftalmica terapéutica propuesta. El resultado se efectia, preferentemente, mediante un tratamiento LASIK
personalizado para corregir aberraciones de orden menor y de orden mayor que producen defectos de la vision en el
ojo del paciente 120 o un retratamiento personalizado para una ablacidon descentrada, por ejemplo. No obstante,
debe apreciarse que la captura, retroalimentacion y analisis de los datos no restringe la invencié simplemente al
LASIK; en su lugar, la estrategia e implementacion de la invencion se aplicaran a PRK y LASEK, por ejemplo, asi
como al disefio y rendimiento de la dptica oftalmica personalizada, incluidos lentes de contacto, LIO, implantes
incrustados e implantes anclados. Una estacion de recogida y transmision 102 se muestra en forma de un sensor de
frente de onda. El sensor de frente de onda 102 mide las aberraciones &pticas preoperatorios del ojo del paciente
102, preferentemente hasta el quinto, y, en algunos casos, el séptimo, Orden de Zernike, o equivalente. Un sensor
de frente de onda de ejemplo, que no es en o por si mismo una parte de la invencion per se, se describe en Williams
y col., la patente de EE.UU. n® 5.777.719, cuyos contenidos se incorporan en el presente documento por referencia
en su totalidad en la medida permitida por la legislaciéon y normas aplicables a patentes. La refraccion manifiesta del
ojo del paciente también se puede obtener a partir de los datos del sensor del frente de onda, como se ha descrito
en, por ejemplo, la solicitud provisional de EE.UU. pendiente de tramitacion de propiedad comun n°® de serie
60/284,644 presentada el 28 de abril de 2001. Los datos de refraccién manifiesta y los datos de aberracion de orden
mayor representan una subpoblaciéon de informacién que influye sobre el resultado terapéutico prospectivo 105
relacionada con el paciente. Las flechas 104 representan otros datos que influyen sobre el resultado terapéutico
prospectivo relacionados con, por ejemplo, el facultativo, otras medidas diagnésticas, condiciones terapéuticas y/o
condiciones ambientales. Como ilustracion, el médico puede desear introducir informacién de nomograma personal y
datos pasados de resultados para defectos similares de la visiébn, como se mide actualmente, asi como la
informacién de fabricacién, el modelo y del principio de operacion sobre el sensor del frente de onda y el laser
(dispositivo terapéutico) que se usara para corregir el defecto en la visién del paciente, las condiciones ambientales
del quiréfano o cualquier otra informacion que pueda influir de forma prospectiva sobre los resultados de la cirugia
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de fotoablacion personalizada. Como ejemplo adicional, el facultativo puede desear optimizar la aberracién esférica
posquirurgica (y otras) para mejorar la calidad de la visién con poca luz y, por tanto, incluiria aberraciéon esférica
preoperatoria como parametro de entrada especifico.

Toda esta informacién 105 (104) se introduce de forma manual o automatica, o es recogida por, la plataforma de
recogida y de transmisién 102, y se transmite como se muestra en 103 como informacion “nueva” a una estacion
informatica 110. La transmision 103 se puede producir por medios conocidos, incluidos, entre otros, directamente,
mediante Internet, transmision de datos telefonicos, comunicacién inalambrica, mediante CD, disco etc. Como tal, la
estacion informatica 110 se puede ubicar localmente, en la consulta del médico, por ejemplo, o de forma remota. En
cualquier caso, la estacion informatica puede ser capaz de recibir datos nuevos o histéricos de otras fuentes, como
indican las flechas 106 y se describe con mas detalle mas adelante.

La estacion informatica 110 funciona, preferentemente, en capacidades de tres funciones. Una de estas
capacidades es recibir "nueva" informacion que influye sobre la informacién de los resultados terapéuticos
prospectivos 105 como se ha descrito anteriormente. En una segunda capacidad, la estacion informatica incluye un
medio de almacenamiento, por ejemplo espacio en el disco, y una estructura de datos adecuada (que se describe
mas adelante), que contiene y/o puede generar informacién de resultados terapéuticos histéricos optimizados
tedricos y reales 112. Esta informacion historica ha derivado de analisis de optimizacion de datos histéricos reales,
informacién que influye sobre resultados terapéuticos prospectivos y planes quirlrgicos tedricos en relacion con los
pacientes, facultativos, diagnésticos, terapéuticos, condiciones ambientales etc. Por ejemplo, un facultativo puede
haber realizado 1000 procedimientos LASIK previos. Cada procedimiento para corregir los defectos de la vision
medidos de un paciente implicaron una medicién diagnéstica concreta obtenida con la ayuda de un dispositivo
diagndstico concreto, un sistema laser especifico con un algoritmo conductor-perfii de ablacién modificado
posiblemente por el nomograma personal del cirujano y un procedimiento de queratectomia concreta para la
creacion del colgajo (LASIK). Cada paciente tenia un perfil indicativo de edad, raza, sexo etc. Las condiciones
ambientales del quiréfano proporcionaron un ambiente en el que se realizé6 cada procedimiento. Y cada
procedimiento terapéutico se caracterizé por un resultado (resultados postoperatorios sobre los periodos de
seguimiento medidos) influido de forma conocida y prospectiva por algunas o todas las variables anteriores, y quiza
otras. Realizando analisis de nuevos datos introducidos junto con los datos histéricos optimizados e instrucciones
optimizadas previas para un procedimiento terapéutico propuesto (plan quirdrgico teérico), se pueden determinar
relaciones terapéuticas predictivas del resultado. Cuando se proporciona informacién “nueva” en relacién con el
procedimiento 1001 para analizar junto con la informacién de resultados histéricos almacenada 112, 114’, la estacion
informatica 110 puede funcionar en su tercera capacidad funcional para ofrecer (mostrado en 114) al facultativo (o al
sistema de laser) 118 una mejor instruccion predictiva 116 para facilitar una correccién optimizada del defecto
oftalmico del paciente. Esta mejor instruccion predictiva es, preferentemente, un algoritmo personalizado usado para
dirigir el equipo de fotoablacion y el procedimiento, pero puede incluir otra informacion optimizada relevante al
procedimiento, tal como, por ejemplo, el espesor del congajo por LASIK y/o el tamafio de la zona dptica.

Existen diferentes abordajes para generar la mejor instruccion predictiva 116. Una primera realizacién que no entra
dentro del alcance de las reivindicaciones usa regresién lineal multiple, por ejemplo, para proporcionar un analisis
estadistico de los datos de resultados histéricos reales y tedricos 112, 114’ que se puede usar después junto con los
nuevos datos introducidos 104, 105. La base de esta realizacion se ilustra del siguiente modo con referencia a las
Figuras 5-9. La figura 5 muestra la distribucion de lo que en el presente documento se denominan aberraciones de
orden mayor (3°, 4°, y 5° orden de Zernike) entre 92 ojos antes de operar de un grupo de muestra de estudio clinico.
Como se ha mostrado, las aberraciones de 3% orden (Zsxy) representan la mayoria de las aberraciones de frente de
onda preoperatorias en la poblacidon normal, siendo la aberracion esférica (negativa) (Zs00) también significativa. Un
efecto conocido del tratamiento LASIK convencional es la inducciéon de aberraciones de orden mayor,
particularmente aberracién esférica, que pueden representar una calidad reducida de la visién en condiciones de
poca luz. La Figura 6 muestra aberraciones medidas de orden mayor (RMS) preoperatoriamente y a tres intervalos
de un mes tras la operacion para 46 ojos en tratamiento con Planoscan® (Bausch &Lomb Incorporated, Rochester,
NY, EE.UU.) tratamiento LASIK y 46 ojos en tratamiento LASIM con ZyoptiX® (Bausch & Lomb Incorporated,
Rochester, NY, EE.UU.). Planoscan se refiere a un algoritmo de tratamiento LASIK convencional (desenfoque,
astigmatismo); Zyoptix se refiere a un algoritmo de tratamiento LASIK personalizado que, junto con la plataforma de
software Zylink® (Bausch &Lomb Incorporated, Rochester, NY, EE.UU.) estd disefiado para corregir las
aberraciones de frente de onda preoperatorias medidas. La Figura 7 es un grafico similar al de la Figura 6 a
excepcion de que el término aberracion esférica (Zs00) se ha eliminado con el fin de mostrar la contribucién
Unicamente mediante los otros términos de 3%, 4° y 5° orden de Zernike.

Se realizé una regresion lineal multiple escalonada usando todos los coeficientes preoperatorios de 3° y 4° orden de
Cerniré para investigar la naturaleza predictiva de la relacién entre la aberracion esférica postoperatoria y las
medidas preoperatorias; especificamente, para predecir la aberracion esférica (Zs00) a tres meses para los ojos
tratados con Zyoptix y Planoscan y a tres tamarios de pupila diferentes, 5,0 mm, 6,0 mm, 7,0 mm. Para los ojos
tratados con Zyoptix y pupilas de 5,0 mm (n= 51), la relacion
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3 Meses Zyoo = PreOpZaoo™0,387686 +PreOpZ;00*0 034882+0,023291

dio un coeficiente de correlacion de r= 0,75. Para los ojos tratados con Zyoptix y pupilas de 6,0 mm (n= 46), la
relacion

3 Meses Zago = PreOpZapo*0,501336 +PreOpZz00*0,052621+0,042704

dio un coeficiente de correlacion de r= 0,80. Para los ojos tratados con Zyoptix y pupilas de 7,0 mm (n= 23), la
relaciéon

3 Meses Zago = PreOpZapp*0,356462 +PreOpZ200*0,070921+0,068812

dio un coeficiente de correlacién de r= 0,72. Como muestra la Figura 8 para la pupila de 6,0 mm, existe una fuerte
concordancia entre los valores observados y predichos usando esta ecuacion. Para los ojos tratados con Planoscan
y pupilas de 5,0 mm, n= 52, la relacién

3Meses Zago = PreOpZ4p0*0,933579 + PreOpZa0*0,023760 + 0,004549

dio un coeficiente de correlacion de r= 0,84. Para los ojos tratados con Planoscan y pupilas de 6,0 mm, n= 46, la
relaciéon

3Meses Zagg = PreOpZage®0,745150 + PreOpZi0p™0,037653 — 0020633

dio un coeficiente de correlaciéon de r= 0,84. Para los ojos tratados con Planoscan y pupilas de 7,0mm, n= 23, la
relacion

3Meses Zago = PreOpZago™0 638732 + PreOpZ,00*0,055682 — 0,069077

dio un coeficiente de correlacion de r= 0,81. Como muestra la Figura 9 para los datos de pupilas de 6,0 mm usando
esta ecuacion, existe una fuerte concordancia entre los valores observados y predichos. Por tanto, la informacion
“nueva” (aberracion esférica preoperatoria) se analiz6 junto con informacion “histérica” estadisticamente analizada
(tamafio de la pupila, aberracion esférica postoperatoria, desenfoque) ara generar una instruccién predictiva para
optimizar una aberracién esférica postoperatoria a tres meses.

De acuerdo con la realizacion de la invencion se podria usar un abordaje de matriz multivariable para proporcionar la
mejor instruccion predictiva. El procedimiento actual para determinar un perfil de ablacién en base a una férmula de
lente fina esta limitado por varios inconvenientes. Por ejemplo, la biodinamica y la respuesta de cicatrizacion no se
consideran y el simple uso de la férmula de Munnerlyn conduce a un perfil de eliminaciéon de tejido en base
Unicamente a cambios en la potencia de refraccion. Ademas, el abordaje lineal actual no se ajusta por diferencias de
procedimiento individuales entre los cirujanos. El resultado de todo esto es un ajuste de la potencia de refraccion a
través de nomogramas personalizados sin medios viables para efectuar el ajuste de la correccion de la aberracion.

Como ilustracion, dejemos que Z sea un vector que representa un vector de Zernike de un aberrémetro relacionado
con la superficie de cérnea que se va a eliminar.

Z= (n-l) Z
Zy

\Z" J

En la que la salida de los datos del frente de onda del aberrometro se ha modificado mediante el indice de
refraccion, n, de la cérnea. Definase M’ como una matriz clinica que tiene términos que describen la
interdependencia de varios términos de Zernike afectados por la informacién del frente de onda y la que no es del
frente de onda, tal como, topografia u otros datos preoperatorios del paciente. Por ejemplo, M’ podia ser una matriz
diagonal.
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En la que los elementos de la matriz Cj; son términos resultantes de una regresion lineal multiple de mediciones de
aberracion esférica preoperatoria y postoperatoria como se ha descrito anteriormente. Dado que las
interdependencias entre varios términos de Zernike se realizan adicionalmente, normalmente a través de estudios
clinicos, M’ se ajustara como una matriz completa de n x m. Otra matriz, M”, se puede generar a partir de
informacion de resultados histéricos reales y tedricos. En forma,

((Hy, Hp . . Hp )
M = Hyy Hp . . Hn
\ . H"l“ J

Preferentemente, M” se desarrollaria con el mismo software de analisis usado para M’, para desarrollar un bucle de
retroalimentacion para actualizar de forma regular M” para reflejar el procedimiento quirirgico. Una matriz resultante
Z'= M" x M' x Z+ (constante) representa la informaciéon para generar una instruccion predictiva optimizada para
corregir el defecto de vision del paciente. En un aspecto mas amplio de esta realizacion, M” puede contener
informacién a partir de una pluralidad de fuentes y, por tanto, actuar como una base de datos central para
proporcionar instrucciones predictivas a cualquier cirujano que desee usar un servicio que proporcione dicha
informacién. En este caso, M” podria actualizarse a medida que se dispone de nueva informacion de resultados. La
informacién de actualizaciéon podria obtenerse a partir de multiples fuentes a través de una variedad de esquemas
de adquisicién, incluida la adquisicién o alquiler de la informacién relevante.

En una realizacion diferente que no entra en el alcance de las reivindicaciones descritas con referencia a la Figura
11, un entorno de red neural 2000 es un abordaje que podria proporcionar la mejor instruccion predictiva al cirujano.
La red neural, en ocasiones denominada neurocomputacion, es un abordaje fundamentalmente nuevo al
procesamiento de la informacion y es la primera alternativa viable a la computacién programada secuencial. Las
redes neurales ofrecen distintas ventajas para aplicaciones en las que hay poco o ningin conocimiento de cémo
desarrollar un algoritmo. Las redes neurales pueden funcionar cuando hay datos imprecisos o ambiguos se pueden
entrenar para producir predicciones fiables a partir de informacion historica. Una red neural puede adaptarse a datos
de entrada externos modificando datos memorizados de acuerdo con leyes de aprendizaje especificas. Estas, a su
vez, pueden cambiar el tamarfio de la forma de la red (nUmero de conexiones) mientras evalla el problema. A
menudo hay un gran numero de soluciones para cualquier problema, pero la ventaja de un abordaje de red neural
procede de la red que aprende a producir la solucidon o resultado 6ptimo. De acuerdo con una realizacién de la
invencion, la tarea de mejorar los resultados quirdrgicos refractivos se puede ver como el andlisis de un gran y
variado conjunto de pacientes, datos diagndsticos e historicos, y la prediccién de algoritmos de ablacién que
proporcionan el resultado deseado. Dado que se ha probado gran parte de los datos proporcionados para
determinar algoritmos de ablacién son dificiles de la analizar y determinar los coeficientes de correlacion mediante
procedimientos estadisticos tradicionales, la computacion neural puede ser una herramienta ideal para analizar una
amplia base de datos diagndsticos y proporcionar resultados predecibles optimizados. La red neural puede funcionar
de un modo de retropropagacién como se ve en la figura 11, que ilustra un modelo de computacién neural simple
2000 que implica entrenamiento basado en datos. Todos los datos preoperatorios relevantes que pueden ser
aplicables al resultado del procedimiento (informacion que influye sobre los resultados prospectivos) se introducen
en la capa de amortiguacién 2001. La capa oculta 2003 puede consistir en la informacién histérica (normas y
relaciones) que seria propiedad de un tercero, que permite que el sistema analice y aprenda de datos y resultados
existentes. Conociendo los resultados histéricos de procedimientos pasados, la capa oculta (andlisis) 2003 se
entrena para realizar los calculos adecuados para conseguir los resultados deseados mediante preasignacion de
factores de peso conocidos para generar resultados intermedios. A medida que se dispone de nuevos datos de
pacientes, datos de resultados tedricos y datos de resultados reales, la capa oculta 2003 continua entrenandose
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para sacar una mejor instruccion predictiva en la amortiguacion de salida 2005.

La propiedad unica de redes neurales es que se puede entrenar a partir de un conjunto existente de datos y
soluciones conocidas para actualizar la capa oculta sopesando las funciones y normas para mejorar los resultados a
partir de informacién futura. Cuanto mayor es la base de datos de los resultados conocidos, mas eficaz sera la red
para producir soluciones 6ptimas. El modelo de computaciéon neural se implementaria, preferentemente, en modelos
de aplicacion basados en la web 3000, 4000 como se muestra en las Figuras 12 y 13, respectivamente. Toda la
informacién 3002, 3004 se recogeria en un centro de computaciéon 3006 en el que el analisis de datos podria
completarse y devolver la mejor instruccién predictiva 3008 al cliente 3010. Los datos de entrada y salida se
realizarian, preferentemente, a través de una aplicacion basada en web con interfaz con una arquitectura de
computacion 4000 mostrada en la Figura 13. El recuadro de normas 4001 se refiere al necesario software
informatico y técnicas de analisis para completar el procedimiento. Los requisitos de almacenamiento 4003 también
se podrian definir. Una vez que el sistema se ha definido, se podria expandir facilmente para soportar una base de
clientes de cualquier tamafio. Esto representa una arquitectura escalable estandar para negocios basados en web.

Un cuarto abordaje que no entra dentro del alcance de las reivindicaciones reside en un analisis de elementos finitos
probabilistica (FEA) usando un modelo estructural ultra corneal preciso (CUSM) y un elemento finido correcto junto
con nuevos datos de entrada como se ha descrito anteriormente para obtener los datos del Mddulo de Young e
informacién de la proporcion de Poisson sobre el ojo. Se ha propuesto que un modelo biodinamica del ojo debe
incluir una modelacion estructural de la cornea proporcionada por un modelo de fibras ultraestructural y un analisis
dinamico fluido basado en un componente de modelo de matriz hidratada. Estos dos aspectos del sistema corneal,
denominado en el presente documento Modelo Estructural Ultra de la Cérnea (CUSM) de destacan del siguiente
modo.

Los tejidos biolégicos, cuando se analizan a escala macroscopica, parecen no isotropicos y altamente no lineales.
No obstante, las pruebas de tensién que miden este comportamiento no reproducen un ambiente fisiologico valido.
Por ejemplo, la elongacién de tiras de material corneal primero no produce una tension mensurable, sino que, en su
lugar, produce una liberacién de agua. En ultima instancia, a menudo en condiciones hiperfisiologicas, la tension
aumenta de forma exponencial en un intervalo limitado. No obstante, estas no linealidades complejas pueden ser el
resultado de ignorar mecanismos que, en su mayor parte, son lineales, pero estan entrelazadas de forma compleja.
Sin embargo, como un compuesto lineal de mecanismos lineales conserva su linealidad, debe haber alguna no
linealidad esencial. Idealmente, esta no linealidad es fundamentalmente simple y se magnifica por la complejidad del
mecanismo global, en su mayor parte lineal. Si este es el caso, sélo se realizara un modelo exactamente predictivo y
ampliamente aplicable después de incorporar completamente todos los datos esenciales de todos los mecanismos
ultraestructurales.

Ultraestructuralmente, la cérnea es un material complejo compuesto que consiste en fibras orientadas (lamelas)
10002, como se muestra en el diagrama de la Figura 14, dispuesto principalmente en capas, espaciadas por una
matriz hidrofilica de glucosaminoglucanos (GAG) y llenas de agua, algunas unidas y algunas sueltas. Por tanto, una
herramienta de modelacion precisa debe incluir o explicar los hechos siguientes:

1. Los miembros bajo tensién no sin cubiertas, sino capas de fibrillas. La presion intraocular (P1O) coloca a las
fibrillas en tension. Esta tension se distribuye de forma uniforme a lo largo del espesor corneal (es decir, las
fibrillas anteriores y fibrillas posteriores estan, en su mayor parte, bajo la misma tension.

2. Las capas de fibrillas superpuestas estan cruzadas (casi perpendiculares). Las cérneas humanas tienen
direcciones especificas de predominancia de las fibrillas (tanto horizontal como vertical). Esta direccion, y
otros factores geométricos como la tasa de incremento periférico de taquimetria, varian con la especie. Las
anomalias en el espesor (p. €j., manchas finas en la nariz) aparecen por falta de uniformidades de la capa de
fibrillas y tienen una naturaleza de desarrollo.

3. Tensiones circunferenciales relativamente mayores en la unién del limbo (en la que una superficie del radio
de 8 mm se une a una superficie del radio de 12 mm) estan soportadas por un anillo de fibras en
circunferencia 10004.

4. Las fibras de la esclerotica estan cruzadas en lugar de organizadas en extensas capas de fibrillas
paralelas. El espesor minimo de la esclerética se produce en el ecuador (con respecto al eje dptico o de
simetria del 0jo).

5. La forma de la superficie se determina mediante las longitudes de las fibrillas y se estabilizan mediante
interconexiones de capas. La forma normal (es decir, sana y no posquirurgica) no se ve afectada por cambios
significativos en la presion intraocular. En estas tensiones modestas, las fibrillas no se extienden de forma
apreciable.

6. Los cambios en la forma de la superficie se producen cuando las fibrillas se cortan, ya que se redistribuyen
las tensiones de forma no uniforme y se permite que las capas de fibrillas se expandan. La expansion se
determina mediante una interaccién complicada de fibrillas y tensiones de reticulaciéon con las presiones de la
matriz interfibrilar. Véase Roberts, id.

7. El espacio entre fibrillas necesario para la transparencia se mantiene con precisién. Esto necesita la
estructura estromal observada como numerosas capas de fibras apiladas (siendo una fibra un grupo
compacto de fibrillas paralelas).
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8. El incremento de la opacidad periférica de la cérnea, especialmente cerca del limbo, es indicativo de menos
organizacion de las fibrillas (p. €j., un incremento de los cruzamientos de las fibrillas) cerca del limbo.

9. Los espacios entre fibrillas se mantienen mediante un complejo equilibrio entre materiales elasticos de
espaciacion (los GAG interfibrillas) y la presion del fluido (que, en la homeostasis, es relativamente negativo,
de aproximadamente -60 mmHg). La presidon o succién negativa (imbibicién) se mantiene mediante el
endotelio.

10. En el intervalo fisioldgico, el espesor de la cornea es proporcional a la hidratacion. El estroma escindido
en solucion salina se expande hasta 150 por ciento de su valor fisiolégico en una escala del tiempo de horas.
Cuando se constrifien en solucion salina se puede medir una sustancial presion de turgencia positiva. Cuando
se aplica succion para contrarrestar la presion de turgencia se puede medir una presién de imbibicion
negativa.

11. Las presiones de turgencia y de imbibicién en la matriz son de magnitud mas grande que las presiones
intraoculares responsables de generar la tensidon de las fibras. Por tanto, nunca se pueden ignorar las
presiones de la matriz interfibrillas.

12. Las reticulaciones entre fibrillas, la composicion de la matriz, la estructura de la capa de fibrillas y la
orientacion de las fibrillas son todos ellos especialmente dependientes dentro de la cérnea. La orientacion de
la capa de fibras local es, a menos parcialmente, responsable de cepas meridionales no uniformes
observadas inducidas por un exceso de presion intraocular.

13. La cérnea es flaccida en la juventud y pasa a ser mas rigida con la edad. Posiblemente, esto se debe a un
incremento de la reticulacion y/o rigidez (mediante la acumulacién de varias especies moleculares) de la
matriz entre fibrillas con la edad.

Modelo de fibra corneal

Con el fin de explicar la invencion, las fibras se definen teéricamente como grupos compactos de fibrillas. Por tanto,
la fibra es una construccion de modelacion en lugar de una entidad fisiolégica. Es un modo de subdividir una capa
fisiolégica. El modelo de fibra corneal se produce a partir de tres postulados:
1. Las Fibras siguen orientaciéon geodésica. Las fibras corneales no pueden aguantar momentos de flexién vy,
por tanto, estan, en su mayor parte, bajo tensién pura. Una fibra bajo tensién pura sigue una linea recta que,
cuando se confina en alguna superficie, es una geodesia de la superficie (p. €j., un circulo grande de una
esfera).
2. Las fibras recubren la superficie. Cada capa es un recubrimiento individual de capas. Los huecos creados
por cruzamientos generarian una dispersion optica significativa y, por tanto, se evitan.
3. El area de la fibra se conserva. El niumero de fibrillas pequefias y de espacios en fibrillas se conserva. Por
tanto, como una fibra se define por las distintas fibrillas que contiene, el area de la fibra debe conservarse.

La terminologia siguiente, con referencia a la Figura 15, ayudara al lector a entender el modelo de fibra corneal de
acuerdo con la invencion. El plano limbar 10020 es un plano que se adapta mejor al limbo. El vértice corneal 10022
es el punto de la superficie anterior central mas lejos del plano limbar. El eje corneal 10004 es el normal con
respecto al plano limbar que intersecciona con el vértice corneal. Los planos meridionales 10006, contienen el eje
corneal. La fibra central de cualquier capa es la que intersecciona con el eje corneal. Las fibras de la capa mas
lejanas a la fibra central son las fibras laterales. Para cualquier capa, el plano medial es el plano meridional que
intersecciona perpendicularmente con la fibra central.

A partir de los postulados del modelo, inmediatamente se pueden deducir las consecuencias siguientes:

1. La relacién de proporcionalidad de las fibras varia de forma gradual desde las ubicaciones mediales a las
periféricas. Si el area de una fibra estd conservada y si las fibras siguen siempre la geodesia, una fibra
dispuesta sobre una superficie convexa debe ser mas fina medialmente y se ird aumentando hacia la
periferia. Esto explica, en parte, por qué el espesor estromal aumenta periféricamente. No obstante, los
inventores han postulado que el incremento de espesor observado no se explica del todo por los cambios de
proporciones de cada fibra. Para reproducir la distribucién del espesor humano normal, diferentes fibras en la
misma capa deben tener diferentes areas, aumentando el area desde las fibras centrales a las laterales.

2. Las fibras naturales se doblan de forma natural en el anillo de fibras en circunferencia en el limbo. La
orientacion geodésica hace que las fibras laterales se doblen hacia la periferia. Por tanto, las fibras mas
laterales fluyen facilmente en el anillo de fibras limbar.

3. La organizacion corneal (recubrimiento) conduce a desorganizacion escleral (cruzamiento). El
recubrimiento de fibras en una Unica capa siguiendo la orientacion geodésica de modo que sobre una esfera
haria que todas las fibrillas se crucen en dos puntos diametralmente opuestos. Llevando este ejemplo esférico
mas alla, la multiplicidad de capas superpuestas que se cruzan en todos los angulos contiene fibrillas que se
cruzan, todas ellas, en el ecuador, el lugar de cruzamiento de los puntos diametrales. Topoldgicamente, esto
significa que el recubrimiento uniforme sobre la cornea conduce necesariamente a un extenso cruzamiento de
fibrillas en la region limbar anular.

¢, Cémo se determina la forma de la cérnea? Si las fibras se forman bajo tension, podria esperarse una superficie
plana. No obstante, se ha venido observando que la cérnea en desarrollo debe someterse a presion para que se
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forme de un modo adecuado. Su forma final se puede determinar mediante la disposicion inicial de las células
ectodérmicas responsables de generar las fibrillas estromales. La presion hace que esta capa celular sobresalga en
forma de cupula. A medida que las fibras se fijan, siguen la capa celular. En ultima instancia, la capa de fibras es lo
suficientemente espesa y se sella (mediante GAG de unién), de modo que la capa pueda aguantar la presién por si
misma. Esto coloca a las fibras bajo tensién y forma una superficie con una forma mantenida por las longitudes de
las fibrillas ya fijadas. Se afiaden varias capas a la superficie, con las fibrillas siguiendo la geodesia de la superficie.

Las fibras no siguen la geodesia fuera de la cornea. Las fibras del anillo limbar, por ejemplo, no siguen la geodesia.
Asimismo, no hay un espesamiento escleral en su polo posterior, lo que podria ser una consecuencia del espesor
minimo en el ecuador si se siguiera la geodesia. Por tanto, ¢cual es la diferencia entre la cornea y la disposicion
escleral? La distribucion en paralelo de las fibras corneales no permite fuerzas de flexion de fibras laterales. Por
tanto, las fibras corneales deben seguir la orientacion geodésica. Las fibras esclerales, que estan entrelazadas,
pueden ejercer fuerzas laterales unas sobre otras y seguir curvas no geodésicas.

Las fibrillas corneales estan conservadas. Esto se puede deducir a partir de la observacion repetida de que las
fibrillas no parecen tener fin, sino que parece que atraviesan la cérnea de limbo a limbo (y mas alld). Si las
terminaciones de fibrillas son infrecuentes o terminan en alguna confluencia con otra fibra, seria muy dificil de
detectar. La conservacién de las fibrillas puede no ser rigurosamente correcta, ya que es dificil concebir como se
podria construir una fibrilla sin fin.

Modelo de matriz hidratada

Las fibras corneales se doblan por un gradiente de presion interna establecido por la presion intraocular. Por
ejemplo, si la superficie de la capa fuera esférica, el gradiente de presiones normal con respecto a la superficie
vendria dado por

dp 20

dz R

en la que p es la presion intraocular, s es la tensién de la membrana y R es el radio de la membrana. Es bien
conocido que las fibras estan igualmente estresadas y el radio de la capa es casi uniforme a través de la profundidad
corneal. Por tanto, el gradiente de presiones sera casi constante a través de la cornea. No obstante, este gradiente
de presiones inducido mecanicamente sélo es parte de la imagen. La presion hidraulica (en realidad, succién) dentro
de la cornea es responsable de dirigir el espacio entre fibrillas. Cualquier prediccion precisa de la forma de la cornea
debe incluir ambos mecanismos, es decir flexion de las fibrillas por gradientes de presion y espacios entre fibrillas
debido al equilibrio de la hidratacion.

La matriz de glucosaminoglucano, que mantiene el espacio entre fibrillas, es muy hidréfilo. EI agua embebida hace
que la matriz se expanda y, por tanto, las especies de las fibrillas estan dirigidas por el control de la hidratacién
corneal. El estado fisioldgicamente normal esta relativamente deshidratado, lo que requiere una presién interna
negativa para la homeostasias. Por tanto, la imagen mecanica de la matriz es una de un material elastico bajo
compresion producida por una presion hidraulica relativamente negativa. La “constante de elasticidad” de la matriz
se puede deducir a partir de las mediciones de la imbibicion o presién de turgencia. “Imbibicion” es la presion
hidraulica negativa dentro de la matriz. “Turgencia” es la presion de reaccion positiva de la matriz comprimida. La
forma medida de la presién de turgencia positiva, S, se puede expresar como

S =YX(H)j=Z,exp(—c,H+c,H").

Aunque esto se expresa mecanicamente, se debe recordar que la fuerza de elasticidad de la matriz es dirigida por la
imbibicion, es decir la unién de moléculas de agua con los GAG hidréfilos. Por tanto, también depende de la
temperatura, S disminuye a medida que aumenta la temperatura. La hidratacion, H, se define como la masa de agua
dividida por la masa seca de la cérnea (tanto de las fibrilas como de la matriz). La relacién de la presion de
turgencia anterior es valida para una H que varia de 1 a 10. Se ha observado que el espesor corneal, T, esta
relacionado linealmente con la hidratacién, siendo dT/dH igual a 0,14 mm/H para las cérneas humanas.

T=T(H)=T,| 1+ 2%

Pp
La densidad de masa seca de la cornea, r p, es sustancialmente la misma para todas las especies de mamifero.
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Descripcion Valor del parametro | Medido Referencia
Hidratacion normal H= 3,7 Masa humeda y seca
Presion de turgencia So=905,3 Torr Presion de imbibicion | Hara (1972)
c1= 0,8469
c2= 0,0295
Densidad de masa seca rp=1,41+0,09 g/cc | Densidad de masa Hedbys (1966)
Densidad de masa de agua | rw=1,0

Estas dos ecuaciones de la matriz hidratada, E(H) y T(H), acopladas con la mecanica de la fibra compleja, son
suficientes para construir un modelo estatico de la cérnea.

El esquema de la Figura 16 muestra el perfil normal de la presién hidraulica estatica en el ojo humano desde el
exterior al interior. Comenzando con la presion atmosférica en el aire 10030, existe un salto negativo de
aproximadamente 60 Torr a la presién de imbibicion 10032. Este rapido descenso se imprime en el epitelio. Sobre el
estroma corneal 10034 existe un incremento gradual de la presién, que iguala la PIO en total. En el endotelio 10036
existe un salto positivo a la PIO, que es uniforme en la camara anterior 10038. No obstante, esta imagen
homeostatica sera alterada por el cirujano y otras intervenciones. Por ejemplo, en un estudio [Odenthal, 1999] en el
que se analizan los efectos de una tensidon de hipoxia de dos horas se observé un espesor corneal excesivo,
seguido de una relajacion exponencial indicativa de una oscilacién amortiguada. Por tanto, los elementos de
disipacion y de capacitacion no aparecen en las ecuaciones estaticas presentadas hasta ahora. Por consiguiente, la
pieza perdida debe representar el movimiento de difusiéon del agua dentro de la cérnea. Se pudo combinar una serie
de modelos de difusién con las ecuaciones de hidratacion existentes para obtener una ecuacion de transporte (x, v,
z, t), para H2O en la cérnea. Ejemplos de modelos de difusion incluyen difusién simple y difusién quimioestatica
(difusién quimica).

Para realizar predicciones biomecanicas precisas, las cérneas se deben medir y modelar tanto en general como de
forma individual. Por tanto, un modelo de elemento finito adecuado (MEF) incorporara lo que actualmente creen los
inventores que son los componentes esenciales de CUSM, que consiste en (a) orientacion de las fibrillas; (b) tamafio
y estructura lamelares; (c) propiedades mecanicas de las lamelas; (d) mecanismos de transporte de hidratacion; (e )
estructura estromal; (f) epitelio; (g) estructura del GAG hidrdfilo; (h) reticulacion entre las capas lamelares; e (i)
estructura de las fibrillas en el limbo (anillo circunferencial). Los datos individuales considerados necesarios para
construir el elemento finito correcto consiste en (a) datos de elevacion topografica; (b) datos del frente de onda; y (c)
datos de PIO. Una vez determinados los valores correctos del médulo de Young y la proporcién de Poisson se
puede construir un elemento finito correcto. Preferentemente, el elemento finito sera un elemento sélido
tridimensional, anisotrépico, en capas que tiene 20 nédulos. Una vez que se construye el elemento finito, se puede
simular un procedimiento invasivo y los resultados de modelacién comparados con datos empiricos a partir de
resultados quirtrgicos reales. Después, el elemento finito se puede modificar de forma repetida hasta que los
procedimientos simulados coinciden con respuestas observadas. Los datos del modelo optimizado proporcionan una
mejor instruccién predictiva para una correccién oftadlmica quirdrgica propuesta.

Modelo de elemento finito de la cérnea

De acuerdo con una realizacion ilustrativa de la invencion, un modelo de simulacién de la cérnea 500 mostrado en la
Fig. 17 incluye la esclerética 502. el limbo 504 y la cérnea 506, en la que las superficies anterior/posterior de la
cérnea de la zona optica se determinaron a partir de analisis diagnésticos realizados con un sistema de analisis
corneal Orbscan (Bausch & Lomb Inc., Rochester, New York). La esclerética, el limbo y las regiones periféricas de la
cérnea se supone que forman una conformacion eliptica de transicién a las superficies corneales medidas en el
borde de la zona dptica. La Figura 18 muestra una malla de corte de elemento finito 508 del modelo corneano.

Como se ilustra en la Figura 19. los elementos que constituyen las capas ortotropicas 510 se usan para representar
todas las regiones del ojo, en las que las propiedades materiales y las orientaciones materiales para cada capa 512n
sirven para definir las propiedades macroscopicas de cada region. En la esclerética, las propiedades de la capa son
uniformes y dan lugar a una respuesta transversalmente isotrépica, mientras que las lamelas del limbo tienen una
orientacion circunferencial dominante y una rigidez circunferencial alta. Las lamelas de la coérnea tienen
orientaciones aleatorias cerca de la superficie posterior y pasan a orientaciones mas predominantemente
ortogonales cerca de la superficie anterior. Estas orientaciones se ilustran con cinco elementos en capas 5121-5125
mostrados por la representacion del elemento 550 en la Figura 20.

Las propiedades del material para cada capa de elemento finito (maximo de 100 capas por elemento, con 5-10

elementos a través del espesor de la cornea) deben especificarse como a) epitelio, b) capa de Bowman, c) lamelas,
d) sustancia fundamental, €) membrana de Decemet o f) endotelio con una orientacion y estructura prescritas. Se
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usan distribuciones normales truncadas para el muestreo de los espesores de las capas, asi como de la anchura y
orientaciones de las lamelas; se usa una funcién de ponderacién bilineal para modificar las orientaciones de las
lamelas como funcion de la profundidad debajo de la superficie anterior. En las regiones en las que una lamela
simulada coincidiria con lamelas previamente definidas, se supone que la porcién del elemento en capas consiste en
sustancia fundamental. Ademas, se supone que las lamelas se extienden desde el limbo a los meridianos a lo largo
del limbo, con espesores variables consistentes con el area transversal constante. Los parametros de las
distribuciones de los muestreos se pueden escoger de modo que representen un amplio abanico de suposiciones
sobre la geometria de la lamela y las interacciones de las lamelas en capas.

La carga estructural basica sobre la cérnea es la PIO, que tiende a hinchar el globo ocular. Por tanto, la formulacion
del elemento incorpora un efecto de rigidez por tensiéon por la presion interna. Los efectos geométricos no lineales
también se incluyen en la evaluacion de la respuesta del elemento finito. Ademas, las incisiones entre elementos
finitos se pueden simular liberando la conectividad entre elementos que estan adyacentes a una superficie de
incision. Esto se consigue definiendo nédulos duplicados a lo largo de las posibles superficies de incisién y
atandolos matematicamente entre si. A continuacion se simula la incision real liberando los nudos secuencialmente.
Un ejemplo de desacoplamiento de los elementos se ilustra en la figura 21.

De acuerdo con una realizacion preferida de la invencion, el abordaje del analisis de elementos finitos implica la
inclusion de todas las propiedades estructurales y comportamientos observados de la cérnea humana combinados
con datos adicionales sobre la estructura del ojo humano. Combinando esta informacién con informacién especifica
de un paciente, las observaciones estructurales se incorporan después en un modelo 3D del ojo de un paciente. Por
tanto, el problema se reduce a resolver las ecuaciones de la forma F= Ma + Cv + kx, en la que M es la masa del
objeto, a es la aceleracion del objeto, C es la constante de amortiguacion para oscilaciones internas, v es la
velocidad, k es la matriz de rigidez para la deformacion elastica del material y x es la magnitud del desplazamiento.
La ecuacion contiene toda la informaciéon necesaria para predecir el comportamiento de la cérnea humana. La
ecuacion puede convertirse en no lineal, en cuyo caso la matematica se complica mas. La solucién real de estas
ecuaciones requerira la soluciéon de un sistema de ecuaciones diferenciales parciales (EDP) no lineales. Las
ecuaciones diferenciales se resolveran encontrando una soluciéon a la forma débil de la EDP. No obstante, se
apreciara que las matematicas requeridas para resolver el problema corneal son idénticas a las matematicas para
resolver cualquier problema de deformacion de material. La realizacién de la invencion es la relacidon constitutiva que
depende de las propiedades constitutivas que se crean dentro de los elementos y entre los elementos. Si se
conocen las propiedades constitutivas de los elementos se puede encontrar una solucién para el sistema de
respuesta corneal. La presente realizacion esta disefiada para recalcular las propiedades constitutivas corneales
para clases de pacientes y proporcionar andlisis predictivo de la respuesta estructural de la cérnea debido a
cualquier accion afirmada en la cérnea. Un ejemplo de procedimiento de obtencion de estas propiedades
constitutivas se ilustra en el diagrama de flujo 600 de la Figura 22. En la etapa 602 se especifican los parametros de
la forma eliptica de la esclerética. Estos parametros se pueden obtener a partir de mediciones de la longitud axial del
0jo 0 se pueden usar valores generalizados a partir de la poblacién normal. En la etapa 604 se determina la
geometria de la cornea del paciente. Preferentemente, esta es la geometria de la camara anterior y, mas
preferentemente, esta en forma de SPLINES no uniformes de base racional (NURBS) obtenidas con una exploracién
previa al tratamiento con Orbscan. En aspectos alternativos se pudieron obtener datos adecuados mediante
mediciones OCT o escaner C (ultrasonidos). En la etapa 606 se formula una geometria sélida en 3D de todo el
globo, incluida la cérnea, el limbo y la esclerética (como se ilustra en las Figuras 17, 18). En la etapa 608, se
identifican las superficies de incisién/ablaciéon en base a una mejor estimacion de un plan quirdrgico prospectivo. La
aplanacién de la cérnea se simula con la placa de aplanacion 514 de la Figura 17 y se ilustra una cérnea deformada
de 1 mm en las Figuras 23 y 24 cortadas y aumentadas de tamafrio, respectivamente. En la etapa 610, se selecciona
el tamafio del elemento finito predeterminado y se genera una malla de elemento finito como se ilustra en la Figura
18. Se usa un sistema coordinado de elemento esférico y los bordes del elemento coinciden con las superficies de
incision/ablacion. En esencia, los elementos se construyen alrededor de las incisiones previstas con la capacidad de
acoplar y desacoplar los elementos de dichas localizaciones. En la etapa 612 se definen las capas del elemento. El
procedimiento para cada capa es el siguiente:

(a) Especificar el material como epitelio, capa de Bowman, lamela, sustancia fundamental, membrana de
Decemet o endotelio,

(b) Especificar el espesor de la capa,

(c ) Especificar las localizaciones de la lamela y sus orientaciones para esta capa mediante

i) seleccion de un punto de partida sobre la circunferencia (de 0 a 360 grados),

i) seleccion de una orientacion de la lamela (-90 a 90 grados; funcion de la profundidad),

iii) seleccion de la anchura de la lamela (de 1 a 4 mm),

iv) proyeccién de cada lamela desde el limbo al limbo:

v) si esta sin bloquear o parcialmente bloqueado por otra lamela en esta capa, reducir la anchura y completar
la proyeccion; en caso contrario, definir como sustancia fundamental

vi) ¢ se ha procesado un niumero maximo de lamelas? Si ha respondido NO- véase (c);

Si ha respondido Si, defina todas las capas no especificadas como sustancia fundamental y continte a la
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capa siguiente.

vii) una vez definidas las propiedades de la sustancia fundamental y las lamelas para todas las capas, aplicar
a cada elemento individual en base a la ubicacion de los centroides del elemento.

En la etapa 612 se definen las condiciones de los limites. Preferentemente, estas incluyen una restricciéon del
desplazamiento en la esclerética y valores de PIO individualizados. En la etapa 616 se especifican los
parametros del material basico del sistema. Estos incluyen los médulos de Young (Ey, Ey, E;); la proporcion de
Poisson (Vxy, Vyz, Vxz) ¥ los modulos de cizalladura (Gyy, Gyz, Gx). En la etapa 618, se liberan las superficies de
incisién/ablacion y se realiza una solucién incremental no lineal. Por ultimo, en la etapa 620, la forma modelada
de la cornea se compara con los datos medidos postratamiento. Si las formas concuerdan, el elemento finito
esta modelado correctamente. Si la concordancia de la forma no es satisfactoria, el procedimiento retorna a la
etapa 616, en la que se modifican los parametros del material y se repiten las etapas 618 y 620.

El resultado final de la modelacién es un modelo de elemento finito para cada “clase” de pacientes que se puede
usar después como informacion predictiva cuando se evalla un paciente nuevo en una clase de pacientes concreta
para cirugia, de acuerdo con la invencion.

La Figura 2 ilustra una configuracién de sistema global 200 para un procedimiento LASIK que incorpora la invencion
tal como se describe en las realizaciones anteriores. Una estacién diagnostica 210 incorpora, preferentemente, un
aberrémetro para la mediciéon del frente de onda y también puede incluir cualquier instrumentacién diagndstica
adecuada 212 como muestra, por ejemplo, un dispositivo de topografia para medir la geometria corneal, un
autorrefractor u otro dispositivo para datos de refraccion objetivos o subjetivos, un tonémetro para la PIO y otros
conocidos en la técnica. Los datos resultantes diagnésticos 215, que representan informacién “nueva”, sobre un
paciente se envian a un ordenador 220 que incluye arquitecturas estructurales y funcionales 222, tal como una base
de datos de resultados reales optimizados e histéricos tedricos, software de captura/analisis, interfaces de usuario
graficas (IUG) para aplicaciones quirtrgicas y de lentes adaptadas y de otros tipos (no se muestra). El andlisis de la
informacién diagnéstica 215 junto con la informacion histérica se proporciona en forma de una mejor instruccion de
resultado predictiva 217 que se integra en 219 con el software de planificacion del procedimiento 230. Una lista no
exhaustiva ni limitante de los procedimientos correctores 232 incluye miopia, astigmatismo miope, hipermetropia,
astigmatismo hiperrmétrope, mutante (p. ej., ablacion descentrada previa), astigmatismo mixto, PRK, LASEK etc.
Después, esta informacioén se integra en 239 con el software del perfil de eliminacion fisica 240 que puede tener en
cuenta factores 242 tales como, por ejemplo, el tamario de la zona 6dptica, el disefio de la lente de contacto adaptada
etc. La informacion se integra ademas en 249 con otras modificaciones clinicas y biodinamicas 250 a la que se
puede acceder localmente o por Internet, por ejemplo como se muestra en 252. La informacién se modifica todavia
mas en 259 mediante el nomograma personalizado por el cirujano 260. Toda esta informacién analizada se usa
después en 269 para generar un plan quirtrgico tedrico 270 que se envia en 279 al software director del laser 280
para dirigir el laser terapéutico 290. Dicho sistema queda abarcado en, por ejemplo, el sistema de Bausch & Lomb
Incorporated ZyoptiX® que incorpora el paquete de algoritmo, Zylink®, versién 2.40. Como se muestra, el plan
quirdrgico tedrico optimizado 270 y los datos de resultados histéricos reales 292 se usan para actualizar de forma
continua la estructura de los datos 220 para proporcionar la mejor instruccion de resultados predictiva para el
procedimiento corrector.

Otra realizacion de la invencion que representa un sistema 300 para proporcionar un resultado predictivo de una
correccion terapéutica oftalmica, tal como una reconformacion corneal por fotoablacién, se ilustra mediante el
diagrama de bloque de la Figura 3. Se proporciona una estaciéon diagnéstica 302 para obtener nuevas mediciones
sobre la condicion oftalmica del ojo de un paciente 320. La estacién diagndstica 302 consiste en, preferentemente,
uno o mas dispositivos diagnésticos, incluidos, por ejemplo, un sensor del frente de onda, instrumentacion
topografica, un sistema de tomografia de coherencia éptica (TCO), un dispositivo de ultrasonidos, un oftalmoscopio
de barrido laser (SLO) y/u otros usados solos o en combinacion, como un experto en la técnica apreciara. La
estacion de diagnostico tendra la capacidad de exportar una métrica de informacién nueva 305 adquirida por sus
capacidades diagnésticas concretas. Una estacion de recogida y transferencia de datos 308 se conecta
adecuadamente a la estacién diagnéstica 302 para recibir los nuevos datos diagnésticos 305 en 304. La estacion de
recogida y transferencia de datos 308 también se adapta para recibir opcionalmente diferente informaciéon nueva que
influye sobre los resultados terapéuticos prospectivos 306 que lo proporcionado por la estacién diagnéstica 302,
como muestran las flechas 307. Esta informacién podria incluir datos del perfil del paciente; datos del facultativo,
datos ambientales y etc., y se podrian introducir en la estacion 308 de forma manual con un teclado o un CD, por
ejemplo, o automaticamente mediante los sensores adecuados que registran la informacién deseada. La estacion de
recogida y transferencia de datos 308 se conecta ademas a una estacién informatica 310 de forma y funcién
similares a la estacién informatica 110 descrita anteriormente en relaciéon con la Figura 2. Una estacion terapéutica
318, que preferentemente comprende un punto movil, el sistema de laser excimer y el rastreador 6ptico también esta
conectado en comunicaciéon con la estacion de recogida y transferencia de datos 308 para recibir los datos
resultantes 314 o, como alternativa, a la estacion informatica 310 para recibir los datos resultantes 322. Con
independencia de si la estacion 308 o la estacion 310 es la fuente de los datos resultantes Ultimos 316, dichos datos
resultantes seran una mejor instruccion predictiva, preferentemente en forma de un algoritmo de fotoablacion
adaptado para dirigir el sistema de laser terapéutico, para facilitar la correccion de los defectos de visién del
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paciente. Como antes, diversas estaciones pueden estar ubicadas local o remotamente, segun sea adecuado para
reunir informacién y llevar a cabo procedimientos contemplados por la invencién. Como se apreciara, la mejor
instruccioén predictiva, que es el resultado ultimo de la invencién divulgada en el presente documento, se puede usar
para dirigir la fabricacion de lentes de contacto adaptadas, LIO, implantes incrustados e implantes anclados.

En una realizaciéon alternativa, la invencion esta dirigida a una instruccion ejecutable, abarcada en un medio
entregable a un dispositivo controlado por el usuario final, para proporcionar un resultado predictivo para una
correccion oftalmica terapéutica u optica oftalmica como se ha descrito anteriormente. La instruccion se podia
entregar como un parametro quirdrgico, por ejemplo una profundidad para queratectomia LASIK, o una
recomendacion de tamario de la zona éptica para la cirugia por fotoablacion, y ejecutarse mediante la practica de un
facultativo, o como una prescripcion de lente de contacto adaptada o LIO. En un aspecto relacionado, la instruccion
se podria entregar mediante un ordenador o medio legible o un medio tal como, entre otros, un disco, CD, corriente
de datos terrestre o por satélite etc., y ejecutarse por 6rdenes como, por ejemplo, un perfil de disparo de ablacién o
un algoritmo de ablacién para un sistema de laser terapéutico.

En otra realizacion ilustrada con referencia a la Figura 10, la invencién esta dirigida a un sistema diagnéstico y/o de
tratamiento oftalmico 1000, incluyendo componentes diagnésticos 1003 y/o de tratamiento 1005, incluida una
interfaz de usuario grafica 1001 que tiene una visualizacion 1002 y un dispositivo de seleccion 1004 que facilita la
seleccion de informacion recogida para analisis con informacion optimizada proporcionada en o mediante una
estructura da datos de informacién histérica optimizada resultante en una instruccion predictiva de resultados para
un procedimiento propuesto de correccién de la vision. En el sistema 1000 de acuerdo con la invencion, un
procedimiento de proporcionar y seleccionar de un menu 1007 sobre la visualizacion 1002 comprende las etapas
siguientes: a) recuperar un conjunto de entradas en el menu del menu 107, en el que cada una de las entradas en el
menu representa una caracteristica que influye sobre el resultado prospectivo, oftalmico, terapéutico; b) recibir una
sefal de seleccién de entrada en el menu indicativa del dispositivo de seleccion que apunta a una entrada del menu
seleccionada del conjunto de entradas en el menu; y c) en respuesta a la sefial que encaja un analisis de una
entrada del menu seleccionada junto con una estructura de datos de informacion optimizada histérica real y tedrica,
en el que el analisis genera una mejor instruccidén predictiva en relacion con un resultado de una correccién
terapéutica oftalmica o disefio de lente.

La Figura 4 describe en un diagrama de flujo el procedimiento 400 generalmente realizado por los sistemas 100,
200, 300, 1000 mostrados en las Figuras 1, 2, 3 y 10, respectivamente. En el bloque 410, se recoge una pluralidad
de informacién nueva que influye sobre el resultado terapéutico prospectivo y conocido a partir de varias fuentes
401, 402m 403. Esta informacion nueva incluye la informacion del defecto oftalmico del paciente y una diversidad de
otra informacién relacionada con el paciente, el facultativo, la instrumentacién diagndstica y terapéutica, y, por
ejemplo, el ambiente local. En el bloque 420, la informacion de resultado terapéutico optimizada histérica
(estadisticamente o de otro modo) se almacena junto con informacion del plan quirdrgico tedrico 405. La informacién
nueva que atafie a la correccion del defecto de vision del paciente se analiza junto con la informacién del resultado
terapéutico optimizada e histérica. En el bloque 430, se genera una mejor instruccion predictiva 416 y se libera en el
dispositivo/operador terapéutico 403. Preferentemente, la instruccion predictiva es un algoritmo de fotoablacion
adaptada optimizado (pero no necesariamente limitado de este modo) que se implementa para dirigir el sistema
laser y proporcionar la correccion deseada de la visién del paciente. La instruccion se puede optimizar mediante
analisis estadisticos, calculos de matriz multivariable, procesamiento de la red neural y/u otros procedimientos
conocidos por los expertos en la técnica.

En un aspecto de la realizaciéon del procedimiento, se proporciona una mejor instruccion predictiva a un facultativo
por un tercero en base a una tarifa 0 en base a una transaccion como se muestra en 440. Normalmente, los
cirujanos individuales de todo el mundo estan limitados a una base de resultados histéricos propiedad de su propia
consulta. Aunque, de forma discutible, esto puede ser suficiente para una consulta con mucho volumen, seria
ventajoso para el cirujano tener acceso a una base de datos mucho mas grande de informacion de resultados
histéricos optimizados como recurso para proporcionar tratamientos de correccién de la visién. Tal base de datos
puede ser propiedad de, por ejemplo, un tercero, que puede poner a disposiciéon de los facultativos (y otras
personas) la informacion de la base de datos por una tarifa u otra consideracion. Las entradas histéricas en la base
de datos puede obtenerlas el propietario de la base de datos de otros terceros por una tarifa u otra consideracion.
Esto constituye una ventaja para ampliar y actualizar la base de datos de resultados histéricos. Un tercero
propietario de la base de datos podria proporcionar a un facultativo una instruccién optimizada predictiva de
resultados (p. €j., un algoritmo de ablacion para dirigir un sistema laser para fotoablacidon), sobre una base
remuneradora, en respuesta a la peticién del facultativo para dicha instrucciéon basada en el defecto oftalmico del
paciente y otra informacién relevante que influye sobre los resultados proporcionada al tercero propietario por el
facultativo. Los datos suministrados por el facultativo podrian adquirirse manualmente y/o automaticamente y
transmitirse a un tercero, que analizaria la informacion junto con sus bases de datos de resultados de tamafio
grande (preferentemente de muchos miles de casos). El tercero propietario transmitiria después una instruccion
optimizada predictiva de resultados al facultativo que proporcionara un resultado visual optimizado al paciente.
Dependiendo del equipo del facultativo, éste usara la instruccion optimizada proporcionada por el tercero para
simular el tratamiento prospectivo, de modo que el paciente conozca antes de la cirugia como deberia ser la vision
del paciente tras la operacion, o, de otro modo, incluida la realizacién de la cirugia oftédlmica. Esta simulacién podria
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presentarse de varias formas visuales de texto, graficos o de otro tipo proporcionadas por la IlUG 1001 o impresora
1111, por ejemplo, o mediante un dispositivo foroptero 1113 con un espejo deformable u oro medio de
compensacion de fases conocido en la técnica, como se muestra en la Figura 10.

Aunque se han escogido varias realizaciones ventajosas para ilustrar la invencion, los expertos en la técnica

entenderan que se pueden realizar cambios y modificaciones en ella sin desviarse del alcance de la invencién como
se define en las reivindicaciones adjuntas.

16



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60

65

ES 237595513

REIVINDICACIONES

1. Un sistema que proporciona un resultado predictivo para una correccion oftalmica terapéutica propuesta, que
comprende

a) una estacion informatica que tiene una estructura de datos que contiene una métrica de informacién optimizada
de resultados terapéuticos histdricos derivada de un analisis de optimizacién de una pluralidad de métricas de
informacion histérica prospectiva que influye sobre los resultados terapéuticos en relaciéon con al menos un paciente,
un facultativo, una medicion diagnéstica, una condicién terapéutica y una condicion ambiental,

b) en el que la estaciéon informatica se adapta para recibir una pluralidad de métricas de informacién nueva
prospectiva que influye sobre los resultados terapéuticos en relacién con al menos uno de un paciente, un
facultativo, una medicién diagnéstica, una condicién terapéutica y una condicién ambiental, y que incluye al menos
informacion del defecto oftalmico de un paciente,

c) en el que dicha estacién informatica se adapta ademas para proporcionar en una forma adecuada una mejor
instruccién predictiva del resultado en base a un analisis de optimizaciéon de la nueva métrica de informacioén junto
con la métrica de informaciéon sobre resultados terapéuticos histéricos, caracterizado porque el analisis de
optimizacion es un andlisis de la matriz que comprende un vector Z, que representa nueva informacién diagnostica,
una matriz clinica, M’, que representa una relacion de interdependencia de una pluralidad de términos de Zernike o
sus resultados equivalentes de un dispositivo sensor de frente de onda, otra matriz, M”, representa la informacién de
resultados historicos, y una matriz resultante, Z', representa la mejor instruccién predictiva de resultados.

2. El sistema de la reivindicacién 1, que ademas comprende:

una estacion de recogida y transmisiéon para recoger dicha métrica de informacion nueva prospectiva que influye
sobre los resultados terapéuticos y para transmitir dicha pluralidad de informacién nueva a la estacion informatica.

3. El sistema de la reivindicacion 1 o 2, en el que dicha estacion informatica incluye medios para

a) recibir dicha métrica de informacién nueva,
b) almacenar dicha pluralidad de métricas de informacién histérica optimizada de resultados terapéuticos.

4. El sistema de la reivindicacion 1, 2 o 3, en el que la estacion informatica comprende medios para proporcionar un
dato resultante que comprende una mejor instruccion predictiva de resultados que deriva de un analisis de la
informacién nueva junto con la informacion histérica optimizada para facilitar una mejor correccion oftalmica
terapéutica.

5. El sistema de la reivindicacién 4, en el que la mejor instruccién predictiva de resultados comprende una métrica de
informacion oftalmica predictiva de resultados adecuada para usar por un facultativo para proporcionar la correccion
oftalmica terapéutica.

6. El sistema de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el que la estacion informatica esta en proximidad
fisica con la estacion de recogida y transmision.

7. El sistema de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el que la estacion informatica se localiza
remotamente de la estacion de recogida y transmision.

8. El sistema de la reivindicacion 1, que ademas comprende:

Una estacion diagnéstica que puede adquirir una nueva métrica de informacion oftalmica de un paciente, en la que
dicha estacién diagnéstica tiene la capacidad de exportar la métrica de informacién nueva.

9. El sistema de la reivindicacién 8, que comprende una estacion de recogida y transferencia de datos unida de
forma cooperativa a la estacion diagndstica, que tiene la capacidad de recibir y también exportar la métrica de
informacién nueva.

10. El sistema de la reivindicacion 9, en el que la estacion informatica unida en comunicacion con la estacion de
recogida y transferencia de datos, en el que dicha estacién informatica incluye una estructura de datos que contiene
informacién histérica optimizada de resultados terapéuticos, y que tiene la capacidad para recibir y transmitir
informacion y para analizar cada correspondiente métrica de informacién nueva junto con la informacion historica
optimizada de resultados terapéuticos y, ademas, para generar una mejor instruccién predictiva de resultados.

11. El sistema de la reivindicacion 10, que comprende una estacién terapéutica unida de forma cooperativa a la
estacion informatica, en el que tiene la capacidad de ejecutar la mejor instruccién predictiva de resultados.

12. El sistema de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el que la estructura de datos comprende una
red neural.

17



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60

65

ES 237595513

13. El sistema de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el que la mejor instruccién predictiva de
resultados es un algoritmo que describe un patron de colocacion de disparo de ablacion con laser en el ojo de un
paciente.

14. El sistema de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el que la mejor instruccién predictiva de
resultados es un valor de aberracion esférica tras la operacion, Zsoopost, para un tamafio de pupila dado.

15. El sistema de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el que el valor de aberracion esférica tras la
operacion, Zsoopost, depende exclusivamente de un valor de aberracion esférica preoperatoria, Zgopre, Un valor de
desenfoque preoperatorio, Zoopre, ¥ UN factor constante, + C.

16. El sistema de la reivindicacion 15, en el que Zgopost = A*Zaoorre B*Z200pre + C, €n el que A, B son (+) constantes
para el tamafio de pupila dado.

17. El sistema de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el que el analisis de optimizacion es un analisis
estadistico.

18. El sistema de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, que ademas comprende un bucle de
retroalimentacion proporcionado por una métrica de informacién de actualizacién suministrada a la matriz M”.

19. El sistema de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el que los componentes de M” representan
informacion a partir de una pluralidad de fuentes.

20. Un procedimiento para proporcionar un resultado predictivo para una correccion oftalmica terapéutica propuesta,
que comprende

a) mantener una estructura de datos que contiene una métrica de informacién optimizada de resultados
terapéuticos histéricos derivada de un analisis de optimizaciéon de una pluralidad de métricas de informacién
historica prospectiva que influye sobre los resultados terapéuticos en relacién con al menos un paciente, un
facultativo, una medicién diagnodstica, una condicion terapéutica y una condicién ambiental,

b) recibir una pluralidad de métricas de informaciéon nueva prospectiva que influye sobre los resultados
terapéuticos en relacién con al menos uno de un paciente, un facultativo, una medicién diagnéstica, una
condicion terapéutica y una condicién ambiental, y que incluye al menos informacién del defecto oftalmico de
un paciente,

c) proporcionar en una forma adecuada una mejor instruccion predictiva del resultado en base a un analisis
de optimizacion de la nueva métrica de informacién junto con la métrica de informacién sobre resultados
terapéuticos historicos, en el que el andlisis de optimizacion es un andlisis de la matriz que comprende un
vector Z, que representa nueva informacién diagnostica, una matriz clinica, M’, que representa una relacién
de interdependencia de una pluralidad de términos de Zernike o sus resultados equivalentes de un dispositivo
sensor de frente de onda, otra matriz, M”, representa la informacién de resultados histéricos, y una matriz
resultante, Z', representa la mejor instruccion predictiva de resultados.

21. El procedimiento de la reivindicacién 20, en el que la mejor instruccion predictiva de resultados se proporciona
en base transaccional.

22. El procedimiento de la reivindicacion 20 o 21, que comprende ademas la etapa de analizar dicha informacién
nueva junto con una pluralidad de informacién optimizada histérica de resultados terapéuticos para el defecto
oftalmico determinado.

23. El procedimiento de la reivindicacion 22, que comprende ademas la etapa de generar, mediante el dispositivo de
computacion, una mejor instruccion predictiva de resultados para facilitar un resultado optimizado de la correccion
terapéutica oftalmica.

24. El procedimiento de la reivindicacion 23, en el que la etapa de generacion comprende un analisis estadistico.

25. El procedimiento de una cualquiera de las reivindicaciones 20 a 24, en el que la etapa de recibir una métrica de
informaciéon nueva comprende recoger datos de aberracion en el frente de onda a partir de un dispositivo sensor del
frente de onda.

26. El procedimiento de una cualquiera de las reivindicaciones 20 a 24, en el que la etapa de mantener una base de
datos de informacion optimizada de resultados oftalmicos histéricos comprende actualizar la base de datos con
informacion de resultados de correccion oftalmica disponibles y optimizar la informacién de resultados histéricos.

27. El procedimiento de una cualquiera de las reivindicaciones 20 a 26, en el que optimizar la informacion de
resultados histéricos comprende un analisis estadistico de la informacién de resultados histéricos.

28. El procedimiento de la reivindicacion 27, en el que optimizar la informacién de resultados histéricos comprende
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unir una red neural para analizar la informacion de resultados histéricos y la informacién de resultados historicos
disponible.

29. El procedimiento de una cualquiera de las reivindicaciones 20 a 28 en el que la etapa de mantener una base de
datos de informacién optimizada de resultados oftalmicos histéricos comprende adquirir nueva informacion de
resultados histéricos de un tercero por una tarifa.

30. El procedimiento de una cualquiera de las reivindicaciones 20 a 29, en el que la etapa de proporcionar una mejor
instruccioén predictiva de resultados sobre una base transaccional comprende recibir una tarifa u otra remuneracion.

31. Un medio legible por ordenador o legible por un dispositivo que tiene almacenado en él una instrucciéon
ejecutable que esta destinada a proporcionar un resultado predictivo para una correccién oftalmica terapéutica, en el
que dicha instruccion es una mejor instrucciéon predicha que deriva de un analisis de una métrica de informacién
nueva en relacion con una afeccién oftalmica de un paciente, junto con una métrica optimizada de informacion de
resultados terapéuticos histéricos usando un procedimiento de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones
20 a 30,

32. Una estructura de datos asociados con un dispositivo informatico que genera una mejor instruccién predictiva

para una correccion oftalmica terapéutica, en la que dicha estructura de datos realiza un procedimiento de acuerdo
con una cualquiera de las reivindicaciones 20 a 30.
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