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DESCRIPCION
Un aparato para usar termografia infrarroja para ver una pelicula lagrimal
Campo técnico

El aparato y el método descritos en el presente documento se refieren a la formacién de imagenes y visualizacién
directas de la dinamica de una pelicula lagrimal. Esto puede incluir, pero no se limita a, visualizar la estabilidad e
integridad de una pelicula lagrimal durante y después de un parpadeo en mamiferos, por ejemplo.

Datos de solicitudes anteriores

La presente solicitud reivindica prioridad de solicitud de patente australiana n.2 2016203805, cuyo contenido se
incorpora en su totalidad en la presente memoria.

Antecedentes

La pelicula lagrimal que cubre la superficie ocular de los ojos de los mamiferos esta compuesta por tres componentes:
un componente de mucina; un componente acuoso que contiene sales, proteinas y nutrientes; y un componente
lipidico (Holly y Lemp 1977 Surv Oftalmol 22:69-87; Chen et al 1997 Invest Oftalmol Vis Sci 38:381-387).). Todos los
componentes son importantes para la proteccion y lubricacion de la superficie corneal durante los procesos de
parpadeo, asi como para la retenciéon de agua mientras el 0jo esta expuesto al aire cuando esta abierto.

El rendimiento de la pelicula lagrimal puede alterarse por la enfermedad, patrones de parpadeo pobres o incompletos,
cirugia ocular, cambios fisiolégicos e insercién de dispositivos sobre o dentro de la superficie ocular. Una pelicula
lagrimal de bajo rendimiento puede presentarse clinicamente en uno o varios sintomas tales como enrojecimiento,
picazén, ardor, arenosidad e irritacion, que pueden conducir a incomodidad ocular, dolor y finalmente dafio a la cornea.
Sin embargo, algunos de estos sintomas podrian deberse a diferentes causas y, por lo tanto, es esencial para el
diagnéstico tener una indicacién del rendimiento de la pelicula lagrimal.

Actualmente no es posible visualizar directamente la pelicula lagrimal natural y es problematico medir alteraciones en
la misma. En consecuencia, las técnicas actuales se centran en medir parametros asociados con un criterio de
valoracion comun para una pelicula lagrimal de bajo rendimiento. Este criterio de valoracion se denomina sindrome
del ojo seco o queratoconjuntivitis seca (Pflugfelder et al 2000 Cornea 19:644-649; Jester (ed) 2004 Ocular Surface 2:
53-168). Estas medidas sustitutivas para evaluar el rendimiento de la pelicula lagrimal estan limitadas adicionalmente
porque para cualquier parametro particular usado para evaluar el ojo seco, no hay un umbral comin y a menudo los
umbrales varian entre los profesionales. Por lo tanto, un profesional normalmente usa varias medidas sustitutivas
diferentes para evaluar la pelicula lagrimal en el contexto del ojo seco.

El documento US 2013/0079660 A1 describe un método que utiliza termografias de peliculas lagrimales para generar
un indice cuantificado. El aparato descrito en D1 capta datos de temperatura acumulados a lo largo de intervalos de 1
s. En consecuencia, se pierden todos los detalles de la dindmica de la pelicula lagrimal.

El documento US 2012/0057126 A1 describe un método para analizar termografias de pelicula lagrimal de un
generador de imagenes térmicas de pelicula lagrimal sin contacto. Similar al documento US 2013/0079660 A1, el
procedimiento de captacién de imagenes de la superficie del ojo descrito en el documento US 2012/0057126 A1 no
da lugar a la capacidad de visualizar con precisién la pelicula lagrimal en tiempo real.

Miller et al., Experimental Eye Research, 2015, vol. 137, paginas 125-138 se centra en entender la composicion y el
papel de la capa lipidica en la pelicula lagrimal, que es solo un componente de la pelicula lagrimal. Menciona la
termografia y divulga un ejemplo de mediciones de cambios de temperatura, sin embargo, la visualizacion de la
dinamica entre los componentes de la pelicula lagrimal esta ausente de Miller et al.

Actualmente, una recomendacién para la mejor practica clinica es una secuencia de pruebas para el diagnostico del
ojo seco. Esto implica: un historial inicial del paciente; un examen general del ojo; un cuestionario de sintomas
validados; y al menos dos pruebas objetivas para medir el estado de la pelicula lagrimal, la superficie ocular o las
glandulas meibomianas (Pflugfelder et al 2000 Cornea 19:644-649; Jester (ed) 2004 Ocular Surface 2: 53-1 68;
Sweeney et al., 201 3 Exp Eye Res 117:28-38).

Los cuestionarios dependen de vistas subjetivas y escala por el paciente, y asi los signos del ojo seco se miden
mediante pruebas objetivas. En el mejor de los casos, estas pruebas tienen un valor predictivo de -70%. La mayoria
de estas pruebas son invasivas y, por lo tanto, la pelicula lagrimal se ve afectada al realizar las pruebas. El tiempo de
rotura de lagrimas implica poner fluoresceina en la pelicula lagrimal. La medicién del volumen lagrimal implica colocar
tiras de filtro (pruebas de Schirmer) o hilos de algodén (pruebas de hilos rojos fendlicos) en el ojo. La medicion de la
osmolaridad (un indicador de evaporacion excesiva de las lagrimas) implica recoger lagrimas. Para someter a prueba
la disfuncion de la glandula meibomiana, las glandulas se expresan manualmente, y los resultados son de uso
diagnostico variable.
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Por lo tanto, la evaluacion del rendimiento y la estabilidad de la pelicula lagrimal es indirecta, costosa y requiere mucho
tiempo porque requiere multiples métodos de diagndéstico. Resulta problematico porque es dificil correlacionar los
resultados con los sintomas descritos por los pacientes. Por lo tanto, actualmente no hay una medicién u observacion
directa holistica que pueda usarse para evaluar el rendimiento dindmico de la pelicula lagrimal. Por lo tanto,
actualmente, cualquier diagnostico relacionado con el rendimiento de la pelicula lagrimal se basa en una culminacion
de las pruebas y la probabilidad mas posible.

La referencia en esta memoria descriptiva a cualquier publicacién anterior (o informacién derivada de la mismay), o a
cualquier materia que sea conocida, no es, y no debe tomarse como, un reconocimiento o admisién o cualquier forma
de sugerencia de que la publicacién anterior (o informacién derivada de la misma) o materia conocida forma parte del
conocimiento general comun en el campo de la tentativa a la que se refiere esta memoria descriptiva.

Compendio

En vista de lo anterior, la presente invencion busca superar los inconvenientes de los métodos anteriores para estudiar
el rendimiento de la pelicula lagrimal. En particular, la presente invencién busca proporcionar un método para visualizar
directamente la pelicula lagrimal natural sin interferir con la propia pelicula lagrimal. Ademas, la presente invencién
busca proporcionar un método para la discriminacién visual directa de una pelicula lagrimal sana de una pelicula
lagrimal anormal. Finalmente, la presente invencion busca proporcionar un método para visualizar directamente los
efectos de los tratamientos sobre el rendimiento de la pelicula lagrimal sin interferir con el tratamiento.

La invencion descrita en el presente documento se refiere al uso de termografia de superficie ocular para visualizar la
pelicula lagrimal dinamica en tiempo real. Segln un aspecto de la invencion, se proporciona un aparato para observar
una pelicula lagrimal en el ojo de una persona o animal, comprendiendo el aparato: una camara sensible a infrarrojos
que incluye un sistema de lente de camara; y un ordenador configurado para recibir datos de la camara, procesar los
datos usando software y representar los datos procesados en un elemento de visualizacién, en donde la camara esta
configurada para medir cambios temporales y espaciales de radiacion térmica desde una superficie del ojo a una
velocidad de fotograma, una resolucién espacial y una sensibilidad térmica que permite visualizar la dinamica de la
pelicula lagrimal.

En una forma, el aparato comprende ademas un armazoén que incluye un apoyo de barbilla ajustable, en el que la
camara esta montada en el armazén. En otra forma, la camara se sujeta con la mano.

En otras formas de ejemplo no limitantes: la dinamica de la pelicula lagrimal se visualiza durante y después de un
parpadeo; y/o un dispositivo de grabacién registra los datos de la camara. En algunas formas de ejemplo, los datos
en el elemento de visualizacién permiten que una regién del ojo en la que la pelicula lagrimal se ha reformado después
de un parpadeo se pueda distinguir de una region en la que esto no se ha producido.

En otras formas de ejemplo: la camara incluye un detector para longitudes de onda en las bandas de 2 micrometros a
14 micrometros; la camara incluye un detector para longitudes de onda solo en las bandas de 8 micrémetros a 14
micrometros; y la camara incluye un detector para longitudes de onda solo en las bandas de 1,5 micrémetros a 5,1
micrometros. En todavia otras formas de ejemplo: la velocidad de fotograma es al menos 25 fotogramas por segundo;
la velocidad de fotograma es al menos 60 fotogramas por segundo; y la velocidad de fotograma es al menos 100
fotogramas por segundo. En otras formas de ejemplo mas: la camara incluye un detector que capta al menos 320x240
pixeles; y la camara incluye un detector que capta al menos 640x512 pixeles. En todavia otras formas de ejemplo: la
camara incluye un detector con una resolucién de paso de 17 micrometros o menos; y la camara incluye un detector
con una resolucién de paso de 15 micrémetros o menos. En otras formas de ejemplo mas: la sensibilidad térmica es
de al menos 20 miliKelvin; y la sensibilidad térmica es de al menos 15 miliKelvin.

Seguln otro aspecto de la invencién, se proporciona un método para observar una pelicula lagrimal en un ojo de una
persona o un animal usando un aparato que comprende una camara sensible a infrarrojos que incluye un sistema de
lente de camara, estando la camara configurada para medir cambios temporales y espaciales de radiacién térmica
desde una superficie del ojo a una velocidad de fotograma, una resolucion espacial y una sensibilidad térmica que
permite visualizar la dinamica de la pelicula lagrimal, en donde el método incluye la etapa de ver la dinamica de la
pelicula lagrimal usando el aparato.

En otras formas de ejemplo no limitantes, el método incluye ademas la etapa de visualizar una anomalia de la pelicula
lagrimal en el ojo que se causa por: una extensién anormal de la pelicula lagrimal; y/o una estabilidad anormal de la
pelicula lagrimal. En todavia otras formas de ejemplo no limitantes, el método incluye ademas la etapa de visualizar
un cambio en la pelicula lagrimal en el ojo que se causa por: usar una lente de contacto u otro dispositivo ocular; una
cirugia ocular previa; un estado fisiolégico o patolégico alterado de la superficie del ojo; un tratamiento del ojo; y/o un
régimen de parpadeo diferente. En una forma, la dindmica de la pelicula lagrimal se ve durante y después de un
parpadeo.

Segun otro aspecto de la invencién, se proporciona un método para visualizar un ojo de una persona o un animal,
incluyendo el método la etapa de: visualizar el ojo usando un aparato sustancialmente como se define en el presente
documento; y detectar una falta de pelicula lagrimal en el ojo.
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Los métodos anteriores pueden usarse para diagnosticar una situacién ocular en la que el rendimiento de la pelicula
lagrimal podria alterarse, y para monitorizar el impacto del tratamiento sobre la pelicula lagrimal. Una de dichas
afecciones es el sindrome del ojo seco y esta técnica puede ser adecuada para distinguir entre diferentes tipos de ojo
seco, incluyendo deficiencia de lipidos, deficiencia de mucina, deficiencia acuosa y deficiencia de excrecion de lipidos
de orificios de la glandula meibomiana, que pueden estar todos relacionados con el ojo seco.

Ademas, esta técnica puede permitir monitorizar el rendimiento de la pelicula lagrimal de sujetos en los que existe la
posibilidad de una dispersion aberrante de la pelicula lagrimal. Tales estados incluyen, pero no se limitan a, sujetos
con patrones de parpadeo pobres o incompletos, sujetos que han experimentado procedimientos quirlrgicos oculares
tales como cirugia refractiva y queratoplastia, sujetos que llevan dispositivos oculares tales como lentes de contacto,
y sujetos con estados oculares tales como, pero no limitados a, queratocono, alergias oculares, blefaritis, sindrome de
Sjoégren y herpes zoster.

Ademas, esta técnica puede ser adecuada para monitorizar tratamientos que afectan a la pelicula lagrimal. Tales
tratamientos incluyen, pero no se limitan a, colirios, tapones oculares, cualquier medicacion o tratamiento que afecte
a la composicién lagrimal y tratamientos que estimulan la secrecién de meibomio.

Antes de la presente invencion, no habia ningiin método disponible para observar directamente la dinamica de una
pelicula lagrimal natural durante y después de un parpadeo. Tal visualizacion es Util para la evaluacién de la salud
ocular.

El método descrito en el presente documento es el uso de termografia para visualizar la dindmica de la pelicula lagrimal
natural durante un parpadeo y después de un parpadeo. Este método puede usarse para visualizar la pelicula lagrimal
ocular de un sujeto. Esta obtencién de imagenes de la pelicula lagrimal puede usarse para la evaluacién del
rendimiento de la pelicula lagrimal de un sujeto y, por lo tanto, puede usarse para: el diagndstico del ojo seco;
determinar el efecto de variar el tipo de parpadeo en la pelicula lagrimal; determinar los efectos de patrones de
parpadeo pobres o incompletos en la pelicula lagrimal; el monitoreo del rendimiento de la pelicula lagrimal después
de la cirugia ocular; la evaluacién de la pelicula lagrimal en enfermedades oculares o estados fisiologicos alterados;
evaluar los cambios en la pelicula lagrimal después de aplicar dispositivos a la superficie ocular; determinar los efectos
de colirios u otros tratamientos en el rendimiento de la pelicula lagrimal y, por lo tanto, su eficacia como tratamiento
para las afecciones oculares.

A este respecto, las realizaciones divulgadas en el presente documento incluyen una camara sensible a infrarrojos
que se usa para filmar la superficie ocular. Dicha camara necesita tener una sensibilidad a la longitud de onda
apropiada, una resolucién espacial minima, una sensibilidad térmica y una velocidad de fotograma necesaria para
captar la dinamica del parpadeo. La camara esta unida a un ordenador y monitor, y se usa software instalado en el
ordenador para procesar los datos de video recogidos por la camara.

En esencia, la camara capta la radiacién térmica de la superficie del ojo. Al hacer esto con una velocidad de fotograma,
longitud de onda, resolucion térmica y espacial adecuadas, puede visualizarse la dispersion de la pelicula lagrimal
sobre la superficie del ojo durante un parpadeo, asi como el rendimiento de esa pelicula mientras el ojo se mantiene
abierto.

Efectos ventajosos de la invencién

Durante y después de un parpadeo y una dispersion inicial, la camara sensible a infrarrojos puede monitorizar los
cambios de radiacion térmica de la superficie ocular a medida que el ojo se abre y con el ojo abierto. Los cambios
dinamicos en las regiones locales de la pelicula lagrimal natural pueden observarse en tiempo real y, en particular, las
regiones de radiacién térmica disminuida durante este proceso se atribuyen al enfriamiento por evaporacion de la
superficie. Esto difiere de las aplicaciones previas de termografia de la superficie ocular, en la que se media o calculaba
el enfriamiento por evaporacién en todo el ojo o0 en una regién definida. Estas aplicaciones de termografia tuvieron
éxito al mostrar que los cambios de temperatura en sujetos con ojo seco son diferentes a los sujetos de control
normales, pero ninguno de los métodos demostré o evalud la dinamica real de parpadeo y pelicula lagrimal. La
presente invencién también difiere de las técnicas que miden la estabilidad de la pelicula lagrimal aplicando un
fluoréforo a la pelicula lagrimal porque mide la pelicula lagrimal natural sin la adicién de productos quimicos detectores.

La invencién descrita en el presente documento permite a un observador una discriminacién visual inmediata entre
una pelicula lagrimal natural sana que se extiende completamente sobre la superficie ocular y permanece estable con
el tiempo con respecto a una pelicula lagrimal anormal. También permite: observacién de los efectos de parpadeos
normales frente a fuertes en la pelicula lagrimal; discriminacién entre diferentes tipos de peliculas lagrimales
anormales; y cambios en la pelicula lagrimal llevando a cabo procedimientos/tratamientos que afectan a la pelicula
lagrimal. Para los expertos familiarizados con la técnica, es obvio que este método es el primer método que permite
la visualizacién directa de la pelicula lagrimal natural y, por lo tanto, permite un diagnéstico directo y facil de las
anomalias de la pelicula lagrimal.
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Breve descripcion de los dibujos

Las realizaciones de ejemplo resultaran evidentes a partir de la siguiente descripcion, que se da Unicamente a modo
de ejemplo, de al menos una realizacion preferida pero no limitativa, descrita en relacién con las figuras adjuntas, en
las que:

La Figura 1 es una vista esquematica de la utilizacién de un generador de imagenes térmicas por infrarrojos para
observar una pelicula lagrimal segun la presente invencién;

la Figura 2 muestra una serie de termografias (de una pelicula termografica; los nimeros representan periodos de
tiempo de 0,01 s después del parpadeo) que muestran la pelicula lagrimal en movimiento del ojo de un sujeto normal
después de un parpadeo;

la Figura 3 muestra una serie de termografias (de una pelicula termografica; los nimeros representan periodos de
tiempo de 0,01 s después del parpadeo) del ojo de un sujeto, al que se le habia diagnosticado o0jo seco, con una
dispersiéon incompleta de la pelicula lagrimal después de un parpadeo;

la Figura 4 muestra una serie de termografias (de una pelicula termografica; los nimeros representan periodos de
tiempo de 0,01 s después del parpadeo) del ojo de un sujeto, al que se le habia diagnosticado o0jo seco, con una
dispersién completa, pero pelicula lagrimal inestable después de un parpadeo;

la Figura 5 muestra una serie de termografias (de una pelicula termografica; los nimeros representan periodos de
tiempo de 0,01 s después del parpadeo) del ojo de un sujeto, al que se le habia diagnosticado ojo seco grave, sin
dispersion visible de una lagrima después de un parpadeo;

la Figura 6 muestra una serie de termografias (de una pelicula termografica; los nimeros representan periodos de
tiempo de 0,01 s después del parpadeo) después de un parpadeo antes y después de usar una lente de contacto en
un usuario de lente de contacto;

la Figura 7 muestra una serie de termografias (de una pelicula termografica; los nimeros representan periodos de
tiempo de 0,01 s después del parpadeo) después de un parpadeo que muestra el efecto de las lentes de contacto en
un usuario sin tratamiento previo;

la Figura 8 muestra una serie de termografias (de una pelicula termografica; los nimeros representan periodos de
tiempo de 0,01 s después del parpadeo) del ojo de un sujeto con sindrome de Sjdgren después de un parpadeo;

la Figura 9 muestra una serie de termografias (de una pelicula termografica; los nimeros representan periodos de
tiempo de 0,01 s después del parpadeo) del ojo de un sujeto después de una infeccién por herpes zéster;

la Figura 10 muestra una serie de termografias (de una pelicula termografica; los nimeros representan periodos de
tiempo de 0,01 s después del parpadeo) del ojo de un sujeto que tiene una lesidén corneal;

la Figura 11 muestra una serie de termografias (de una pelicula termografica; los nimeros representan periodos de
tiempo de 0,01 s después del parpadeo) del ojo de un sujeto con queratocono;

la Figura 12 muestra una serie de termografias (de una pelicula termografica; los nimeros representan periodos de
tiempo de 0,01 s después del parpadeo) del ojo de un sujeto antes y después de la aplicaciéon de un colirio especifico;

la Figura 13 muestra una serie de termografias (de una pelicula termografica; los nimeros representan periodos de
tiempo de 0,01 s después del parpadeo) del ojo de un sujeto antes y después de la aplicacion de otro colirio especifico;

la Figura 14 muestra una serie de termografias (de una pelicula termografica; los nimeros representan periodos de
tiempo de 0,01 s después del parpadeo) del ojo de un sujeto antes y después de un parpadeo fuerte; y

la Figura 15 muestra una serie de termografias (de una pelicula termografica; los nimeros representan periodos de
tiempo de 0,01 s después del parpadeo) del ojo de un sujeto antes y después de hacer ejercicios de parpadeo de los
parpados durante una semana.

Descripcion de realizaciones

Los siguientes modos, proporcionados solo a modo de ejemplo, se describen para proporcionar una comprension mas
precisa del objeto de una realizacién o realizaciones preferidas.

En las figuras, incorporadas para ilustrar caracteristicas de una realizacion de ejemplo, se usan numeros de referencia
similares para identificar partes similares en todas las figuras.

En la realizacién mostrada en la Figura 1, un aparato denominado en el presente documento “termégrafo de pelicula
lagrimal” comprende una camara 100 sensible a infrarrojos mévil y un apoyo 101 de barbilla montado de manera
ajustable en un armazén 102. Una pelicula termogréfica de la superficie del ojo puede ser tomada por esa camara 100
y una interpretacion digital de la imagen presentada en un elemento 105 de visualizacion.
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Se apreciara que, aunque la presente realizacion usa un armazén 102 para soportar la camara 100 y un apoyo 101
de barbilla en el que el sujeto coloca su cabeza para su soporte durante un procedimiento, realizaciones alternativas
pueden usar una camara 100 que puede ser de mano, puede estar configurada para ranurarse en una lampara de
hendidura existente, 0 estar soportada de cualquier otra manera adecuada. Dicho dispositivo flexible puede ser
beneficioso en circunstancias en las que se requiere un dispositivo mas portatil, o para visualizar los ojos de animales
distintos de los humanos, por ejemplo.

El area de interés a filmar sera la superficie de un ojo abierto. La invencién se refiere principalmente al uso con ojos
humanos, sin embargo, también es adecuada para usarse para filmar los ojos de otros animales. Por lo tanto, para
tener la maxima resolucién, se monta una 6ptica adecuada, o sistema 106 de lente de camara, en la camara 100 para
poder enfocar y maximizar el area deseada de un ojo que alcanza un chip sensible a infrarrojos dentro de la camara.

Dichas peliculas también pueden tomarse de ambos ojos simultaneamente, pero en este caso se perdera la resolucién
y, dependiendo de la calidad de la camara, se reducira el nimero de pixeles que constituyen la imagen de la superficie
del ojo y no puede tomarse la pelicula termografica detallada necesaria. Por consiguiente, la descripcién de esta
invencién debe entenderse como una descripcién amplia teniendo en cuenta la mediciéon secuencial o simultanea de
los ojos de los sujetos.

La camara 100 estd montada en el armazon 102 de una manera que permite suficiente libertad para moverse y también
formar un angulo segun sea necesario para filmar el ojo. Un ordenador 108 esta configurado para recibir datos de la
camara 100, procesar los datos y representar los datos procesados en el elemento 105 de visualizacién.

La camara 100 esta configurada para medir cambios temporales y espaciales de la radiacion térmica de la superficie
del ojo a una velocidad de fotograma, una resolucion espacial y una sensibilidad térmica que permite visualizar la
dinamica de la pelicula lagrimal. Por ejemplo, la realizacién de la Figura 1 usa una camara 100 sensible a infrarrojos
con un detector para longitudes de onda en las bandas de 2 micrémetros a 14 micrometros (um), que detecta 640x512
pixeles, que tiene una sensibilidad térmica de 20 miliKelvin (mK) y que funciona a un minimo de 25 fotogramas por
segundo (Hz) para detectar la pelicula lagrimal y cambios en la pelicula lagrimal con el tiempo.

El fotodetector puede ser enfriado y ser de diferentes materiales que incluyen, pero no se limitan a, antimoniuro de
indio, arseniuro de indio, siliciuro de platino y telururo de mercurio y cadmio. Un mecanismo de enfriamiento comun
que se usaria es un crioenfriador de motor Stirling, pero también podrian usarse otros tales como enfriadores de gas
y Dewer LN2. Los fotodetectores incluyen semiconductores de alto espacio de banda tales como fotodetectores de
infrarrojos de pozo cudntico. La informacion digital de la camara es procesada por el software apropiado que esta
siendo ejecutado por el ordenador 106.

También se podrian utilizar cAmaras térmicas sin enfriar con detectores que tengan la sensibilidad térmica necesaria.
Tales dispositivos tienen sensores que cambian la resistencia, tensién o corriente cuando se calientan por radiacion
infrarroja. Ejemplos de estos son microbolometros y dispositivos que se basan en materiales piroeléctricos y
ferroeléctricos.

Un ejemplo de la tecnologia usada para ver la dinamica de la pelicula lagrimal es una camara crioenfriada con motor
Stirling que funciona a una velocidad de fotograma de 100 Hz usando un sensor de antimonuro de indio con 640x512
pixeles, con una resolucién de paso de 15 pm, una respuesta espectral de 1,5-5,1 pm y una sensibilidad térmica de
15 mK, equipada con una lente de 50 mm y un anillo de extensién de 20 mm.

Otro ejemplo de la tecnologia usada para ver la dinamica de la pelicula lagrimal es un microbolémetro no enfriado que
funciona a una velocidad de fotograma de 60 Hz en una ventana de temperatura de 20°C-40°C usando un sensor de
oxido de vanadio con 320x240 pixeles, una resolucion de paso de 17 um, una respuesta espectral de 8-14 um, una
sensibilidad térmica de 20 mK y equipado con una lente de 7,5 mm.

Con el fin de visualizacion de datos en tiempo real, transferencia de datos y almacenamiento de datos de los datos
que representan las sefiales de salida de video de la camara 100, se usa un sistema 108 informatico. También se
puede utilizar una camara 100 con una memoria intermedia de almacenamiento interna.

Para visualizar el movimiento de la pelicula lagrimal y la dindmica del parpadeo, aproximadamente 25 fotogramas por
segundo son satisfactorios, sin embargo, son deseables mayores velocidades de fotograma. Por ejemplo, otras
realizaciones pueden usar una velocidad de fotograma de 30 Hz, 40 Hz, 50 Hz, o incluso 100 Hz o superior.

El software para ejecutar la cdmara, captar las peliculas, recuperar y almacenar las peliculas es una parte integral de
este sistema (Figura 1). La grabaciéon puede ser realizada por un dispositivo de grabacion que forma parte del
ordenador 108 o es implementada por el software, un dispositivo de grabacion que esta asociado con la camara 100
o cualquier otro dispositivo de grabacién adecuado como seria conocido por los expertos en la técnica.

Una sesioén de examen ocular tipica procede de la siguiente manera: el sistema de camara se pone en marcha y, si
es necesario, la camara 100 se enfria a requisitos operativos. Se ponen en marcha el ordenador 108 y el software
necesario. El paciente se sienta delante de la camara 100 y se le pide que coloque su barbilla en el apoyo 101 de
barbilla. El apoyo 101 de barbilla se ajusta para que el paciente se siente comodamente.
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La camara 100 se ajusta para colocarla horizontalmente delante del ojo del paciente. La camara 100 puede trabajar
con un foco fijo o un foco ajustable. En el caso de un foco fijo, la camara 100 se mueve sobre el eje horizontal hacia o
lejos del ojo del paciente para obtener la imagen termografica enfocada. Si el foco de la camara 100 no es fijo, se
pueden realizar ajustes adicionales utilizando la lente focal de la camara 100.

Después de que el ojo esté enfocado en la camara 100, el operario del termégrafo de pelicula lagrimal da instrucciones
al paciente para regimenes de parpadeo y se toman y graban peliculas segln se desee.

El sistema puede ser totalmente motorizado, manual, semiauténomo o auténomo en funcionamiento. Dicho termégrafo
de pelicula lagrimal podria ser un sistema independiente o estar unido a otro instrumento oftalmico que permita el
movimiento de la camara 100 a la posicion correcta delante del ojo de un paciente. Tal sistema podria ser una lampara
de hendidura a la que se une una camara sensible a infrarrojos de modo que pueda moverse segln se requiera.

Ejemplos

Una extensa investigacion ha establecido lo que sucede en la pelicula lagrimal durante el parpadeo y después del
parpadeo como se observa con la termografia dinamica usando un termégrafo de pelicula lagrimal como se divulga
en el presente documento. Todos los termograficos mostrados en las Figuras 2-15 se escalan en gris, donde el gris
mas oscuro representa menos radiacion térmica. Se observan cambios en la emisividad de la superficie y estos
cambios de emisividad pueden atribuirse a los cambios de densidad de la capa lipidica de la pelicula lagrimal mientras
la pelicula lagrimal se esta extendiendo y también pueden observarse durante y después de que estos lipidos se hayan
liberado de las glandulas meibomianas de los parpados inferiores.

Se sabe que durante la fase de cierre del parpado de un ciclo de parpadeo se elimina algo de agua y se rellena durante
la apertura del parpado (Sorbara et al 2004 Contact Lens Ant Eye 27:15-20; Khanal y Millar 2010 Nanomedicine. 6: 707-
713).). Para una pelicula lagrimal natural normal, al comienzo de la fase de apertura del ojo de un parpadeo, se puede
ver un frente estrecho mas oscuro a través de la superficie ocular (Caracteristica F1; en las Figuras 2-4, 6-8, 10-15), que
se mueve desde el parpado inferior hacia el parpado superior. Al ser mas oscuro, este frente parece emitir menos
radiacion térmica y tiene una emisividad menor que la superficie del ojo sobre el que se esta extendiendo. Esto puede
estar relacionado en parte con los cambios de emisividad debidos a la capa lipidica que se forma en la parte superior de
la pelicula lagrimal y en parte relacionado con la evaporacion del componente acuoso de la pelicula lagrimal.

Detras de este frente oscuro hay una region gris claro (Caracteristica F2 en las Figuras 2, 3, 6, 10, 11, 14, 15) que
representa una pelicula lagrimal completa recién formada que cubre la superficie ocular. La investigacion ha
identificado que el frente oscuro es indicativo de un componente acuoso de la pelicula lagrimal que no se ha integrado
completamente en la pelicula lagrimal durante su extension después de abrir el ojo. También representa cambios en
la emisividad de la pelicula lagrimal debido al movimiento simultaneo del frente de lipido. Puesto que esta parte de la
capa acuosa de la pelicula lagrimal no esta totalmente integrada en la pelicula lagrimal, puede evaporarse, por lo
tanto, la pequefia diferencia en la radiacién térmica en comparacién con la superficie del ojo sobre la que la pelicula
ya se ha extendido. De nuevo, la investigacién ha mostrado que en sujetos sanos no afectados por 0jo seco u otros
problemas a la pelicula lagrimal, este frente (Caracteristica F1) se mueve hacia arriba sobre la superficie ocular y
luego desaparece en el margen del ojo superior (Figura 2).

El frente de extensién de la pelicula lagrimal (Caracteristica F1) puede moverse rapidamente (en una décima de segundo
desde la apertura del ojo hasta que alcanza la parte superior del ojo) o relativamente lento (el mismo proceso en un
segundo o mas). Estas diferentes velocidades se deben a las diferencias de interaccién del componente acuoso y €l
componente lipidico de la pelicula lagrimal con el componente mucinoso de la pelicula lagrimal. Tras este frente en un
0jo sano normal se encuentra la pelicula lagrimal completa (Caracteristica F2 en la Figura 2). También en sujetos sanos,
la pelicula completa resultante no muestra una caida sustancial en la radiacion térmica a lo largo del tiempo (no se vuelve
mas oscura mientras el ojo esta abierto, lo que indica una pelicula lagrimal estable no evaporativa; Figura 2).

En algunos sujetos con peliculas lagrimales anormales, el frente de baja radiacién térmica no alcanza la parte superior
del ojo, dando como resultado un area con baja radiacion térmica en aquellas partes del ojo sobre las que no se ha
desplazado el frente (Figura 3, la baja radiacion térmica se atribuye a una evaporacion mejorada en estas areas).

En sujetos con peliculas lagrimales anormales, se pueden observar diferencias en la radiacion térmica en la regién
que sigue al frente (Caracteristica F2, la region gris claro entre el frente y el margen inferior del parpado en la pelicula
lagrimal sana). En particular, las zonas oscuras (Caracteristica F3 en las Figuras 4, 8, 9, 10, 12, 13, 15) que aparecen
a lo largo del tiempo sobre la superficie del ojo representan areas de alta evaporacién y, por lo tanto, indicativas de
regiones en las que la pelicula lagrimal que cubre la superficie del ojo es inestable. Estas zonas oscurecidas
(Caracteristica F3 en la Figura 4) pueden aparecer en casos en los que el frente se ha movido a la parte superior del
0jo, y en casos en los que el frente oscuro no llega a la parte superior del ojo (Figura 12, fila superior).

En algunos casos de sujetos con una pelicula lagrimal anormal, no se puede ver ninguna zona moviéndose sobre el
ojo, sino que en su lugar hay una rapida disminucién en la radiacion térmica de la superficie ocular debido a la
evaporacién excesiva (Figura 5). Una extensa investigacion ha demostrado que para que se vea el frente de dispersion
(Caracteristica F1), la parte acuosa de la pelicula lagrimal junto con los lipidos de la pelicula lagrimal liberados de las
glandulas meibomianas tienen que interactuar con los componentes mucinosos de la pelicula lagrimal. Una pelicula
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lagrimal desprovista de frente (Caracteristica F1) como se ve en la Figura 5 como ejemplo es indicativa de una
interaccion anormal a este respecto.

La interaccién de los componentes acuosos y lipidicos con los componentes de mucina de la pelicula lagrimal de
hecho ralentiza la dispersion de la pelicula lagrimal sobre el ojo hasta el punto de que se vuelve visible con el método
divulgado en esta invencién. Por lo tanto, en un estado enfermo del ojo como se ve en la Figura 5, la dispersion es
demasiado rapida para registrarse y el diferencial general en emisividad con respecto a la capa lipidica y en radiacién
térmica con respecto a la evaporacion es demasiado bajo para registrarse. Una capa acuosa cubre todavia la superficie
del ojo directamente después del parpadeo como se ve en la reflexién de la imagen de la camara infrarroja
(Caracteristica F4 en la Figura 5) en los termograficos. En los casos que se muestran en este caso en la Figura 5,
donde la pelicula lagrimal muestra una evaporacién excesiva, esta imagen desaparece, lo que indica que la superficie
ocular se ha secado (Figura 5 en el momento 806).

En conjunto, los hallazgos cientificos mencionados anteriormente demuestran que esta invencién permite la
observacion de la dindmica de la reforma de la pelicula lagrimal mientras se abre el ojo al final de un ciclo de parpadeo,
y proporciona informacién visual que permite distinguir entre sujetos que muestran una dispersién eficaz y sana de la
pelicula lagrimal, sujetos que tienen una dispersion lenta de la pelicula lagrimal, sujetos que tienen una dispersién
incompleta de la pelicula lagrimal, sujetos que tienen una dispersién deteriorada de la pelicula lagrimal, sujetos sin
dispersion de la pelicula lagrimal, sujetos con dispersién inicial de la pelicula seguido de manchas de areas con
radiacién térmica disminuida en diferentes regiones de la superficie ocular y sujetos con otras formas de estabilidad
anormal de la pelicula lagrimal. Ademas, la invencion puede mostrar los efectos sobre la pelicula lagrimal de ciclos de
parpadeo inadecuados u otros regimenes de parpadeo alterados.

La invencién también permite la visualizacién de la dinamica de la pelicula lagrimal cuando un objeto, tal como una
lente de contacto (Caracteristica F5 en las Figuras 6 y 7) u otro dispositivo ocular se coloca en el ojo. En este caso, la
dispersion de la pelicula lagrimal se ve gravemente afectada.

La tecnologia también permite la evaluacién de la pelicula lagrimal en condiciones médicas, tales como el sindrome
de Sjogren (Figura 8) y el herpes zoster (Figura 9), que se sabe que afectan a la pelicula lagrimal, y también
condiciones que afectan a la superficie ocular tales como la cicatrizacion corneal (Caracteristica localizada F3 en la
Figura 10}, tal como la causada por la cirugia ocular previa, y el queratocono (frente anormal, Caracteristica F1 en la
Figura 11, y la dispersién anormal, Caracteristica F2 en la Figura 11). La tecnologia también permite detectar una
ausencia cercana o completa de pelicula lagrimal en el ojo.

La tecnologia también permite la evaluacién de la dinamica de la pelicula lagrimal antes (fila superior de los
termograficos en las Figuras 12 y 13) y después de la aplicacién de colirios (fila inferior de las Figuras 12 y 13). Usando
esta técnica, se pueden evaluar los efectos inmediatos del colirio, asi como los efectos de una dosis Unica del colirio
o los efectos del uso continuado del colirio con el tiempo. De manera similar, se pueden visualizar otros tratamientos
que afectan a la pelicula lagrimal.

La tecnologia también permite la evaluacién de los efectos de parpadeos con fuerza y ejercicios de parpadeo en la
dinamica de la pelicula lagrimal. La fila superior de la Figura 14 muestra las caracteristicas de un parpadeo normal y
estas caracteristicas se alteran después de un parpadeo mas fuerte (fila inferior de la Figura 14). La fila superior en la
Figura 15 muestra la pelicula lagrimal antes de hacer ejercicios de parpadeo para mejorar el rendimiento de la pelicula
lagrimal y la fila inferior muestra el efecto sobre la pelicula lagrimal después de una semana de ejercicios de parpadeo.

La invencién también permitiria obtener datos cuantitativos sobre la temperatura ocular de un punto, linea o area en
la superficie ocular que se va a mapear a lo largo del tiempo. Por lo tanto, dicho analisis detallado cuantitativo de los
datos podria usarse adicionalmente para evaluar el grado de cambio a la temperatura de un punto o regién definida
en la superficie ocular a lo largo del tiempo y coincide con la gravedad de la anomalia de la pelicula lagrimal. Sin
embargo, como se describe en los ejemplos anteriores debido a la naturaleza instantanea y visual de esta tecnologia,
tales andlisis cuantitativos son innecesarios para distinguir entre una pelicula lagrimal natural normal y anormal.

El método divulgado en el presente documento que usa un termografo de pelicula lagrimal puede usarse para
visualizar la pelicula lagrimal de sujetos en tiempo real. Sera (til monitorizar y visualizar la calidad y el rendimiento de
la pelicula lagrimal como parte la evaluacién de la salud ocular de los sujetos por profesionales que trabajan en
oftalmologia y optometria.

Aunque la presente invencién se ha descrito con referencia a realizaciones particulares, se entenderd que muchas
modificaciones seran evidentes para los expertos en la técnica. Todas estas variaciones y modificaciones deben
considerarse que se encuentran dentro del alcance de la invencién tal como se describe ampliamente y se reivindica a
continuacion.

A lo largo de esta memoria descriptiva y las siguientes reivindicaciones, a menos que el contexto requiera lo contrario,
la palabra “comprender”, y variaciones tales como “comprende” o “que comprende”, se entendera que implica la
inclusién de un nuimero entero o etapa o grupo de nuimeros enteros o etapas indicados pero no la exclusién de
cualquier otro nimero entero o etapa o grupo de nimeros enteros o etapas.
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La invencién que se ha divulgado en el presente documento puede variarse en el aparato y configuracién como se
describe en este caso por los expertos en la técnica, pero todos los cambios que podrian ocurrir se encuentran dentro
del alcance de la invencién, como se expone en las siguientes reivindicaciones.
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REIVINDICACIONES

1. Un aparato para observar directamente una pelicula lagrimal en el ojo de una persona o animal, comprendiendo el
aparato:

una camara sensible a infrarrojos que incluye un sistema de lente de camara; y

un ordenador configurado para recibir datos de la cdmara, procesar los datos usando software y representar los datos
procesados en un elemento de visualizacion,

en el que la camara esta configurada para procesar cambios temporales y espaciales de la emisividad infrarroja desde
una superficie del ojo con una sensibilidad térmica que permite visualizar directamente la dinamica de la pelicula
lagrimal,

en el que la camara incluye un detector para longitudes de onda en las bandas de 2 pm a 14 um, la velocidad de
fotograma es de al menos 25 Hz, y la camara incluye un detector con una resolucién de paso de 17 um o menos,

en el que el aparato permite a un observador una discriminacién visual inmediata entre una pelicula lagrimal natural
sana de una pelicula lagrimal anormal o entre diferentes tipos de peliculas lagrimales anormales.

2. El aparato segun la reivindicacion 1, en el que la dinamica de la pelicula lagrimal se visualiza directamente durante
y después de un parpadeo.

3. El aparato segun la reivindicacion 1 o 2, en el que la camara incluye un detector para longitudes de onda en las
bandas de 1,5 um a 5,1 um.

4. El aparato segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3, en el que la camara incluye un detector que capta al
menos 320x240 pixeles, preferiblemente al menos 640x512 pixeles.

5. El aparato segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, en el que la cdmara incluye un detector con una resolucion
de paso de 15 um o0 menos.

6. El aparato segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5, en el que la velocidad de fotograma es al menos 60
fotogramas por segundo.

7. El aparato segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en el que una sensibilidad térmica es de al menos 20
miliKelvin.
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