SN NACIONAL AUTONOMA p
=

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

FACULTAD DE MEDICINA

DESPRENDIMIENTO DE VITREO POSTERIOR MEDIANTE LA
INYECCION INTRAVITREA DE HIALURONIDASA Y GAS
HEXAFLUORURO DE AZUFRE EN OJOS DE CONEJO

TESIS

QUE PARA OBTENER EL TITULO DE:

ESPECIALISTA EN OFTALMOLOGIA

PRESENTA:
CHANTIRI ZAMUDIO, JORGE NICOLAS

ASESOR: QUIROZ-MERCADO, HUGO

GUERRERO NARANJO, JOSE LUIS
MEXICO, D. F. 2000


Lorenap
Texto escrito a máquina
GUERRERO NARANJO, JOSÉ LUIS


e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



. R3S
l‘ B I R S B CLS S TR e IR

= T T T

"
LR SV Y

DESPRENDIMIER T DE VITREO POSTERIOR MEDIANTE LA
. INYECCION INTRAVITREA DE HIALURONIDASA Y GAS
HEXAFLUORURO DE AZUFRE EN OJOS DE CONEJO. ’

DR. JORGE N,ICHANTIRI ZAMUDBIO, DR. JOSE LUIS GUERRERQ NARANIJO, DR. SERGIO HERNANDEZ
DA MOTA, DR. DANIEL A CONTRERAS, DRA. ANGELES HERNANDEZ CUETO, DR, HUGO

QUIROZ MERCADQ.

4
s

RESUMEN.

PROPOSITO. Evaluar la seguridad y eficacia de la inyeccidn intravitrea de
hialuronidasa y gas de hexafluoruro de azufre para producir desprendimiento de vitreo
posterior y su efecto por separado para el mismo efecto.

MATERIAL Y METODOS. Se estudiaron 30 conejos pigmentados distribuidos en 3 _
grupos. Al grupo I se le inyecto hialuronidasa y gas de hexafluoruro de azufte, al grupo
II hialuronidasa y al grupo III hexafluoruro de azufre. Los conejos tuvieron un
seguimiento clinico, ultrasonografico y de electrofisiologia durante 9 semanas,
momento en que fueron enucleados para estudio histopatologica.
RESULTADOS. El 100% de los ojos del grupo I presentaron desprendimiento de
vitreo posterior total, el 70% lo presento en el grupo II y solo el 20% de los ojos del
grupo II presentaron desprendimiento de vitreo posterior parcial. No se presentd
evidencia de toxicidad retiniana mediante electrofisiologia.
CONCLUSIONES. La inyeccion intravitrea de hialuronidasa y hexafluoruro de azufre
demostrd ser eficaz y segura para producir desprendimiento de vitreo posterior.

INTRODUCCION )

La liberacion de la fraccidn vitreoretiniana ha sido uno de los objetivos mas buscados - -

por la cirugia moderna de vitreo y retina, para lo cual se han disefiado sistemas

Mecanicos para separar la retina del cuerpo yitreo.

El procedimiento quirurgico actual consiste en liberar la traccion de la retina provocada

por el vitreo mediante el corte de las fibras vitreas.

El resultado de la seperacion de la corteza vitrea posterior de la retina se conoce como

Desprendimiento de Vitréo Posterior (DVP).

Lograr la separacion de la corteza vitrea posterior de la retina por medio de

procedimientos quirurgicos. Puede ser técnicamente muy dificil, sobre todo cuando se

trata de pacientes jovenes en los cuales el vitreo se encuentra tan viscoso que requiere 2 A7 >

de un meticuloso "peeling” de la corteza vitrea posterior. Lo cual técnicamente puede Rt

provocar desgarros retinianos iatrogénicos.

Es bien conocido que la relacidn que existe entre el vitreo y la retina favorece de alguna

manera las complicaciones que se presentan sobre todo en patologia retiniana de tipo

isquémico, principalmente la retinopatia diabetica.

La solucidn de hialuronidasa para inyeccion, contiene el ingrediente activo

hialuronidasa, el cual es una preparacion de una enzima de proteina testicular ovina

altamente purificada. La estructura quimica exacta de esta enzima es desconocida, sin

embargo, 12 enzima de hialuronidasa se ha utilizado ampliamente en la oftalmologia

durante aproximadamente 40 afios como un agente expansor y difusor, mas ~l

comunmente empleado para incrementar la difusion de los anestésicos locales. - =

I a hialuronidasa modifica la permeabilidad del tejido conectivo a través de la hlc%]t 1sts> TA”‘UT A D

del acido hialurdnico, un polisacarido encontfado en la sustancia fundamental i\ 1y ICIN;

intercelular del tejido conectivo y de ciertos tejidos especializados como el cordoh
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RESUMEN.

PROPOSITO. Evaluar la seguridad y eficacia de la inyeccion intravitrea de
hialuronidasa y gas de hexafluoruro de azufre para producir desprendimiento de vitreo
posterior y su efecto por separado para el mismo efecto.

MATERIAL Y METODOS. Se estudiaron 30 conejos pigmentados distribuidosen3
grupos. Al grupo [ se le inyecto hialuronidasa y gas de hexafluoruro de azufte, al grupo
II hialuronidasa y al grupo HI hexafluoruro de azufre. Los conejos tuvieron un
seguimiento clinico, ultrasonografico y de electrofisiologia durante 9 semanas,
momento en que fueron enucleados para estudio histopatologica.
RESULTADOS. El 100% de los ojos del grupe I presentaron desprendimiento de
vitreo posterior total, el 70% lo presentd en el grupo I y solo el 20% de los ojos del
grupo III presentaron desprendimiento de vitreo posterior parcial. No se presentd
evidencia de toxicidad retiniana mediante electrofisiologia.
CONCLUSIONES. La inyeccion intravitrea de hialuronidasa y hexafluoruro de azufre
dernostro ser eficaz y segura para producir desprendimiento de vitreo posterior.

INTRODUCCION _
La liberacion de la fraccion vitreoretiniana ha sido uno de los objetivos mas buscados-~ -~~~
por la cirugia moderna de vitreo y retina, para lo cual sehan disefiado sistemas

mecanjcos para separar la retina del cuerpo yitreo.

El procedimiento quinirgico actual consiste en liberar la traccion de la retina provocada

por el vitreo mediante el corte de las fibras vitreas.

El resultado de la seperacidn de la corteza vitrea posterior de la retina se conoce como
Desprendimiento de Vitréo Posterior (DVP).

Lograr la separacion de la corteza vitrea posterior de la retina por medio de

procedimientos quirurgicos. Puede ser técnicamente muy dificil, sobre todo cuando se

trata de pacientes jovenes en los cuales el vitreo se encuentra tan viscoso que requiere 9_7
de un meticuloso "peeling” de la corteza vitrea posterior. Lo cual técnicamente puede
provocar desgarros retinianos iatrogénicos.

Es bien conocido que la relacion que existe entre el vitreo y la retina favorece de alguna
manera las complicaciones que se presentan sobre todo en patologia retiniana de tipo
isquémico, principalmente la retinopatia diabética.

La solucidn de hialuronidasa para inyeccidn, contiene el ingrediente active

hialuronidasa, el cual es una preparacion de una enzima de proteina testicular ovina
altamente purificada. La estructura quimica exacta de esta enzima es desconocida, sin
embargo, la enzima de hialuronidasa se ha utilizado ampliamente en la oftalmologia

durante aproximadamente 40 afios como un agente expansor y difusor, mas
comunmente empleado para incrementar la difusion de los anestésicos locales.
La hialuronidasa modifica la permeabilidad del tejido conectivo a través de 1a hidrc
del acido hialurdnico, un polisacarido encontrado en la sustancia fundamental -
intercelular del tejido conectivo y de ciertos tejidos especializados como el cordon

ﬁooo [RAERI O

T

%75




[ —' R A IR //23(7/

DESPRENDIMIENTSDE VITREO POSTERIOR MEDIANTE LA
. INYECCION INTRAVITREA DE HIALURONIDASA Y GAS
HEXAFLUORURO DE AZUFRE EN OJOS DE CONEJO.

DR. JORGE N‘CH.ANTIRI ZAMUDIO, DR. JOSE LUIS GUERRERO NARANJO, DR. SERGIO HERNANDEZ
DA MOTA, DR. DANIEL A CONTRERAS, DRA. ANGELES HERNANDEZ CUETO, DR, HUGO

QUIROZ MERCADO.

b

RESUMEN.

PROPOSITO. Evaluar la seguridad y eficacia de la inyeccion intravitrea de
hialuronidasa y gas de hexafluoruro de azufre para producir desprendimiento de vitreo
posterior y su efecto por separado para el mismo efecto.

MATERIAL Y METODOS. Se estudiaron 30 conejos pigmentados distribuidos en 3 _
grupos. Al grupo I se le tnyecto hialuronidasa y gas de hexafluoruro de azufre, al grupo
II hialuronidasa y al grupo III hexafluoruro de azufre. Los conejos tuvieron un
seguimiento clinico, ultrasonografico y de electrofisiologia durante 9 semanas,
momento en que fueron enucleados para estudio histopatologica.
RESULTADOS. El 100% de los ojos del grupo I presentaron desprendimiento de
vitreo posterior total, el 70% lo presentd en el grupo Iy solo el 20% de los ojos del
grupo I presentaron desprendimiento de vitreo posterior parcial. No se presentd
evidencia de toxicidad retiniana mediante electrofisiologia.
CONCLUSIONES. La inyeccion intravitrea de hialuronidasa y hexafluoruro de azufre
demostrd ser eficaz y segura para producir desprendimiento de vitreo posterior.
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porla cirugia moderna de vitreo y retina, para o cual se-han disefiado sistemas

mecinicos para separar la retina del cuerpo yitreo.

El procedimiento quirurgico actual consiste en liberar la traccion de la retina provocada

por el vitreo mediante el corte de las fibras vitreas.

El resultado de la seperacion de la corteza vitrea posterior de la retina se conoce como

Desprendimiento de Vitreo Posterior (DVP).

Lograr la separacion de la corteza vitrea posterior de la retina por medio de

procedimientos quirurgicos. Puede ser técnicamente muy dificil, sobre todo cuando se
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isquémico, principalmente la retinopatia diabética.

La solucion de hialuronidasa para inyeccion, contiene el ingrediente activo

hialuronidasa, el cual es una preparacion de una enzima de proteina testicular ovina

altamente purificada. La estructura quimica exacta de esta enzima es desconocida, sin

embargo, la enzima de hialuronidasa se ha utilizado ampliamente en la oftalmologia

durante aproximadamente 40 afios como un agente expansor y difusor, mas
comunmente empleado para incrementar la difusion de los anestésicos locales.
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umbilical y el humor vitreo. La enzima hialuronidasa hidroliza el acido hialurénico
mediante el fraccionamiento del enlace glucosaminidico entre las fracciones C1 de
glucosamina y C4 del &cido glucordnico, esto disminuye temporalmente la viscosidad
del cemento celular, promueve la difusion de fluidos inyectados y de trasudados y
exudados localizados y, de esta manera, facilita su absorcion. o
Durante los procedlmxentos de vitreo y retina ha sido utilizados gases intraoculares
como adyuvantes en la cirugia.

Los gases intraoculares mas utilizados so tipificados no expansibles como el aire y el
Xenon y expansibles como el Perfluorometano. Perfluoropropano, Perfluoroetano y el
Hexafluoruro de azufre (SF6). E

El gas intraocular provoca un efecto tamponade creado por la tension superﬁcnal creada
entre la burbuja de gas y los fluidos acuosos. Lo que previene la acumulacion de liquido
subretiniano, asi mismo, la baja gravedad especifica del gas aplana la retina y desplaza
el liquido subretiniano.

El gas SF6 tiene un peso molecular de 146 con una concentracion expansible del 20 a
25% y no expansible de 18%; El SF6 se utiliza principalmente en prcedimientos
quirirgicos como desprendimiento de retina sin vitreoretinopatia proliferativa y
retinopatia diabética proliferativa.

La realizacion de una vitrectomia no esta excenta de riesgos, separar la corteza de vitreo
posterior de la retina, resulta un procedimiento técnicamente complicado, considerar la
adhesion del vitreo a la retina puede favorecer la progresion de multiples patologias
vasculares isquémicas. Es posible que logrando la separacién del vitreo posterior de la
retina mediante metodos no agresivos, se disminuye el riesgo en los pacientes con
patologia vitreoretiniana en que esta relacion es determinante.

El prposito de nuestro estudio fue evaluar si la inyeccion de hialuronidasa asociada al
gas SF6, favorece la licuefaccion y desprendimiento total de vitreo posterior, asi como

conocer si el efecto de la combinacion de ambos agentes es mas eficaz que cada uno por
separado y su seguridad. -

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron 30 conejos del mismo sexo, pigmentados de la raza Chinchilla con peso
de 2.5 a 3.5 kg. Los conejos fueron examinados bajo dilatacion farmacolégica con gotas
de fenilefrina y ciclopentolato topico y bajo oftalmoscopia indirecta con lente de 20 D.
Y mediante biomicroscopia con lampara de hendidura para descartar anormalidad en el
fondo de ojo y patologia en segmento anterior.

Los conejos fueron divididos aleatoriamente en 3 grupos de 10 conejos cada uno.

+ GRUPO 1. El ojo derecho fue inyectado en cavidad vitrea con 25 Ul de hialuronidasa
y 0.3 cc de SF6.

+ GRUPO II. El ojo derecho fue inyectado en cavidad vitrea con 25 Ul de
hialuronidasa.
+ GRUPO I El ojo derecho fue inyectado en cavidad vitrea con 0.3 cc de SF6.

Los ojos izquierdos de cada conejo no fueron sometidos a inyeccion de ningun elemento
y fueron considerados como control.

Electrofisiologia. Todos los conejos fueron anestesiados con ketamina y clorpromazina
por via intramuscular asi como tetracaina topica y sometidos a estudio
electromretinografico an tes del procedimiento, alas 4 y a las 9 semanas. Se realizaron a
cada uno de los conejos electrorretinografia en fase escotopica, fase fotopica y fase
mesopica, analizando en cada una de ellos la onda a y onda b, en cuanto al tiempo
implicito y amplitus de onda.
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umbilical y el humor vitreo. La enzima hialuronidasa hidroliza el acido hialuronico
mediante el fraccionamiento del enlace glucosaminidico entre las fracciones C1 de
glucosamina y C4 del dcido glucordnico, esto disminuye temporalmente la viscosidad
del cemento celular, promueve la difusion de fluidos inyectados y de trasudados y
exudados localizados y, de esta manera, facilita su absorcion. o
Durante los procedzmlentos de vitreo y retina ha sido utilizados gases intraoculares
como adyuvantes en la cirugia.

Los gases intraoculares mas utilizados so tipificados no expansibles como el aire y el
Xenon y expansibles como el Perfluorometano. Perfluoropropano, Perfluoroetano y el
Hexafluoruro de azufre (SF6). EX

E! gas intraocular provoca un efecto tamponade creado por la tension supe:ﬁcnal creada
entre 1a burbuja de gas y los fluidos acuosos. Lo que previene la acumulacion de liquido
subretimano, asi mismo, la baja gravedad especifica del gas aplana la retina y desplaza
el liquido subretiniano.

El gas SF6 tiene un peso molecular de 146 con una concentracion expansible del 20 a
25% y no expansible de 18%; El SF6 se utiliza principalmente en prcedimientos
quirargicos como desprendimiento de retina sin vitreoretinopatia proliferativa y
retinopatia diabética proliferativa.

La realizacion de una vitrectomia no esta excenta de riesgos, separar la corteza de vitreo
posterior de {a retina, resulta un procedimiento técnicamente complicado, considerar la
adhesion del vitreo a la retina puede favorecer la progresion de multiples patologias
vasculares isquémicas. Es posible que logrando la separacion del vitreo posterior de la
retina mediante metodos no agresivos, se disminuye el riesgo en los pacientes con-
patologia vitreoretiniana en que esta relacion es determinante.

El prposito de nuestro estudio fue evaluar si la inyeccion de hialuronidasa asociada al
gas SF6, favorece la licuefaccion y desprendimiento total de vitreo posterior, asi como

conocer si el efecto de la combinacion de ambos agentes es mas eficaz que cada uno por
separado y su seguridad. - -

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron 30 conejos del mismo sexo, pigmentados de la raza Chinchilla con peso
de 2.5 a 3.5 kg. Los conejos fueron examinados bajo dilatacion farmacologica con gotas
de fenilefrina y ciclopentolato topico y bajo oftalmoscopia indirecta con lente de 20 D.
Y mediante biomicroscopia con lampara de hendidura para descartar anormalidad en el
fondo de ojo y patologia en segmento anterior.

Los conejos fueron divididos aleatoriamente en 3 grupos de 10 conejos cada uno.

+ GRUPO 1 . El ojo derecho fue inyectado en cavidad vitrea con 25 Ul de haluronidasa
y 0.3 cc de SF6.

+ GRUPO II. El ojo derecho fue inyectado en cavidad vitrea con 25 Ul de
hialuronidasa.
+ GRUPO III. El ojo derecho fue inyectado en cavidad vitrea con 0.3 cc de SF6.

Los ojos izquierdos de cada conejo no fueron sometidos a inyeccion de ningun elemento
y fueron considerados como control.

Electrofisiologia. Todos los conejos fueron anestesiados con ketamina y clorpromazina |
por via intramuscular asi como tetracaina topica y sometidos a estudio
electrorretinografico an tes del procedimiento, a las 4 y a las 9 semanas. Se realizaron a
cada uno de los conejos electrorretinografia en fase escotopica, fase fotopica y fase

mesopica, analizando en cada una de ellos 1a onda a y onda b, en cuanto al tiempo
implicito y amplitus de onda.
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Inyeccion. Los conejos fueron anestesiados con inyeccion intramuscular de ketamina a
dosis de 50 mg por kg de peso y 0.5 ml de clorpromazina. Se instilaron gotas de
tetracaina en el saco conjuntival inferior § minutoa antes del procedimiento y se dilatd
farmacologicamente la pupila. Se coloco blefarostato y se inyectd via pars ciliaris con
aguja calibre 25 bajo observacion por oftalmoscopia indirecta.

Se utilizaron jeringas de 3cc para la administracion del gas y jeringas de tuberculina
para la inyeccion de la hialuronidasa.

Observacion clinica. Los conejos fueron examinados clinicamente durante 9 semanas
mediante oftalmologia indirecta con lente de 20 D. Y lampara de hendidura para valorar
presencia o no de DVP y los cambios en el vitreo y alteraciones en la retina. El
seguimiento se realizd semanalmente.

Ultrasonografia (USG). Se realiz0 USG modo B transpalpebral antes del procedimiento

y con seguimiento semanal después del procedimiento para valorar DVP parcial o total
o bien no DVP.

Histopatologia. L.os ojos problemas y controles fueron enucleados a las 9 semanas
después del procedimiento para estudio macroscopico y microscopico.

El globo ocular enucleado se congeld en fresco y criostato a 33°C bajo 0. Después de
una congelacion parcial se realizo corte anteroposterior en sentido horizontal.

Se realizo examen macroscopico del vitreo y en general de todas las estructuras
intraoculares. Se tomaron fotografias del globo ocular. Finalmente se fij6 en formol al
4% durante 24 horas.

Ya fijada la pieza se lavo con agua corriente durante una hora para después embeberla
en alcohol al 80%. Se realizd otro corte al otro lado de la cornea por lo que el vitreo se

pierde completamente, se incluyo el rodete central-para estudiar-ios cortes — —7 7

histopatologicos y examen microscopico de las estructuras que aun se encuentran en
buen estado de conservacion con tinciones de hematoxilina y eosina.

RESULTADOS

Examen clinico. Después de la inyeccidn y con observacion oftalmoscépica indirecta se
aprecio una discreta opacificacion del vitreo la cual desaparecio en la 1* semana.

En el grupo I se observd DVP en las tres primeras semanas y el resto entre las 6 y 7
semanas. En el grupo II el DVP se presento entre las 6 y 8 semanas exceptuando al que

no se presento, y en el grupo III los tres conejos que presentaron DVP fueron hasta
después de las 6 semanas.

Consideramos como €xito completo al DVP total, éxito parcial

al DVP parcial y como fracaso cuando no se presenté DVP.

El porcentaje de éxito total para el grupo I fue del 100%, para el grupo I1 del 70% y el
éxito parcial del 20% y fracaso en el 10%. El porcentaje de éxito parcial para el grupo
[1I fue del 30% con fracaso del 70% si encontrar éxito total.

El tratamiento aplicado al grupo I fue significativamente mis efectivo comparado con
los dos grupos restantes con una P de 0.0006 mediante prueba exacta de Fisher. Cuando
se compararon los grupos I y [1T también se cncontro diferencia significativa con P de
0.3147. TABLA L.

En el grupo I se presenté DVP total en todos los conejos, en el grupo I1 7 conejos
presentaron DVP total, 2 conejos DVP parcial y solo un conejo no presenté DVP,
MIENTRAS QUE EN EL GRUPO 111 solamente 3 conejos presentaron DVP parcial. Se
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Inyeccién. Los conejos fueron anestesiados con inyeccion intramuscular de ketamina a
dosis de 50 mg por kg de peso y 0.5 ml de clorpromazina. Se instilaron gotas de
tetracaina en el saco conjuntival inferior S minutoa antes del procedimiento y se dilatd
farmacologicamente la pupila. Se coloco blefarostato y se inyecté via pars ciliaris con
aguja calibre 25 bajo observacion por oftalmoscopia indirecta.

Se utilizaron jeringas de 3cc para la administracion del gas y jeringas de tuberculina
para la inyeccion de la hialuronidasa.

Observacion clinica. Los conejos fueron examinados clinicamente durante 9 semanas
mediante oftalmologia indirecta con lente de 20 D. Y lampara de hendidura para valorar
presencia o no de DVP y los cambios en el vitreo y alteraciones en la retina. El
seguimiento se realizo semanalmente.

Ultrasonografia (USG). Se realiz6 USG modo B transpalpebral antes del procedimiento

y con seguimiento semanal después del procedimiento para valorar DVP parcial o total
o bien no DVP.

Histopatologia. Los ojos problemas y controles fueron enucleados a las 9 semanas
después del procedimiento para estudic macroscopico y microscopico.

El globo ocular enucleado se congelé en fresco y criostato a 33°C bajo 0. Después de
una congelacion parcial se realizd corte anteroposterior en sentido horizontal.

Se realizd examen macroscopico del vitreo y en general de todas las estructuras
intraoculares. Se tomaron fotografias del globo ocular. Finalmente se fij6 en formol al
4% durante 24 horas.

Ya fijada la pieza se lavo con agua corriente durante una hora para después embeberla
en alcohol al 80%. Se realizd otro corte al otro lado de la cornea por Io que €l vitreo se

pierde completamente, s incluyd el rodete central-para estudiarfos cortes —* ~77 ©

histopatologicos y examen microscopico de las estructuras que aun se encuentran en
buen estado de conservacion con tinciones de hematoxilina y eosina.

RESULTADOS

Examen clinico. Después de la inyecciéon y con observacion oftalmoscopica indirecta se
aprecio una discreta opacificacion del vitreo la cual desaparecio en la 1* semana.

En el grupo I se observo DVP en las tres primeras semanas y el resto entre las 6 y 7
semanas. En el grupo II el DVP se presento entre las 6 y 8 semanas exceptuando al que

no se presentd, y en el grupo I los tres conejos que presentaron DVP fueron hasta
después de las 6 semanas.

Constderamos como éxito completo al DVP total, éxito parcial

al DVP parcial y como fracaso cuando no se presentd DVP.

El porcentaje de éxito total para el grupo I fue del 100%, para el grupo II del 70% vy el
éxito parcial del 20% y fracaso en el 10%. El porcentaje de éxito parcial para el grupo
111 fue del 30% con fracaso del 70% si encontrar éxito total.

El tratamiento aplicado al grupo I fue significativamente mas efectivo comparado con
los dos grupos restantes con una P de 0.0006 mediante prueba exacta de Fisher. Cuando
se compararon los grupos 1 y 11l también se cncontrd diferencia significativa con P de
0.3147. TABLAL

En el grupo I se presentd DVP total en todos los conejos, en el grupo 11 7 conejos
presentaron DVP total, 2 conejos DVP parcial y solo un conejo no presentd DVP,
MIENTRAS QUE EN EL GRUPO II1 solamente 3 conejos presentaron DVP parcial. Se
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obtuvo una P de 0.0002 mediante la prueba de Kruskall-Wallis para variables
independientes. TABLA II.

En relacion a las complicactones presentadas unicamente se desarrollo catarata en el
20% en el grupo 1. En los grupos il y 111 se observo catarata en el 10% de los casos para
cada grupo. La diferencia entre los porcentajes de presencia de catarata no fue
significativo con una P de 0.4072. TABLA I1L

Ultrasonografia. Por USG se demostro el DVP total o parcial en los conejos de acuerdo
a la presencia o no del desprendimiento relactonado con la exploracion clinica. FOTG 1.

Electrofisiologia. Ninguno de los conejos de los tres grupos mostraron anormalidades
en la respuesta de la onda a y onda b del electroretinograma en las fases escotdpica,
fotopica y mesopica sin alteracion en tiempo implicito y amplitud de onda.

Histopatotogta. Se demostro macroscopicamente y microscopicamente el DVP en
relacion a la clinica y el USG. FOTOS 2 y 3.

DISCUSION.

En este estudio se demostrd que la inyeccidn intravitrea de SF6 y hialuronidasa
Provoco

DVP en todos los conejos del grupo 1. Consideramos que el efecto de hidrélisis del
acido glucordnico y el efecto mecanico del SF6 son eficaces en combinacion para
provocar DVP. El efecto de la hialoronidasa y el SF6 resulté ser seguro al no encontrar
alteracion en el funcionamiento de la retina mediante el estudio de electrorretinograma
asi como ausencia de cambios aparentes de la retina determinado por la observacién
clinica de la misma.

Aungue se demostrd por USG el DVP, es pertinente considerar que la mejor manera de
demostrarlo por este medio es no solo de manera estatica sino cinética, sin embargo por
el hecho de que los conejos se encontraban bajo anestesia, esto no fue posible.

Se demostro macroscopica y microscopicamente el DVP, siendo ésta dificil debido a
que los alcoholes y xiloles deshidratan el vitreo pero, al fin posible.

Los cambios a nivel de vitreo fueron detectados después de las 2 semanas de la
inyeccion y solo encontramos discreta opacidad en el vitreo que desaparecié en la 1°
semana.

El DVP resulto ser un proceso gradual en el periodo de 9 semanas durante el cual fueron
seguidos todos los conejos con exploracion clinica y USG. Se presento solamente
catarata en algunos conejos como complicacion de la técnica por el posible toque de
cristalino al introducir la aguja para la inyeccion de hialuronidasa y/o gas en cavidad
vitrea. _

Gottleib y colaboradores reportaron edema retiniano y opacidad vitrea cuando se
inyectd 40 Ul o mas de hialuronidasa, no asi con dosis menores, considerando entonces,
que a dosis mayores la toxicidad puede relacionarse con el preservador de la
preparacion que es el timerosal.

Harooni reportd cambios de coloracion focal de la retina asi como opacificacion vitrea y
traccion a nivel de la corteza vitrea posterior.

Kang reporta el uso de hialuronidasa y prefluoropropano donde demuestra una
estructura membranosa separandose de la membrana limitante interna en la retina
superior simulando un DVP sin efectos toxicos de los sujetos estudiados. También
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obtuvo una P de 0.0002 mediante la prueba de Kruskall-Wallis para variables
independientes. TABLA Il

En relacion a las complicaciones presentadas anicamente se desarrollg catarata en el
20% en el grupo 1. En los grupos 11 y 111 se observé catarata en el 10% de los casos para
cada grupo. La diferencia entre los porcentajes de presencia de catarata no fue
significativo con una P de 0.4072. TABLA I11.

Ultrasonografia. Por USG se demostro el DVP total o parcial en los conejos de acuerdo
a la presencia o no del desprendimiento relacionado con la exploracion clinica. FOTO 1.

Electrofisiologia. Ninguno de los conejos de los tres grupos mostraron anormalidades
en la respuesta de la onda a y onda b del electroretinograma en las fases escotopica,
fotopica y mesopica sin alteracidon en tiempo implicito y amplitud de onda.

Histopatologia. Se demostré macroscopicamente y microscépicamente el DVP en
relacion a la clinica y el USG. FOTOS 2y 3.

DISCUSION.

En este estudio se demostro que la inyeccion intravitrea de SF6 y hialuronidasa
provoco

DVP en todos los conejos del grupo I. Consideramos que el efecto de hidrélisis del
acido glucorénico y el efecto mecanico del SF6 son eficaces en combinacibén para
provocar DVP. El efecto de la hialoronidasa y el SF6 resulté ser seguro al no encontrar
alteracion en el funcionamiento de la retina mediante el estudio de electrorretinograma
asi como ausencia de cambios aparentes de la retina determinado por la observacion
clinica de la misma.

Aunque se demostrd por USG el DVP, es pertinente considerar que la mejor manera de
demostrarlo por este medio es no solo de manera estéatica sino cinética, sin embargo por
el hecho de que los conejos se encontraban bajo anestesia, esto no fue posible.

Se demostro macroscopica y microscopicamente el DVP, siendo ésta dificil debido a
que los alcoholes y xiloles deshidratan el vitreo pero, al fin posible.

Los cambios a nivel de vitreo fueron detectados después de las 2 semanas de la
inyeccion y solo encontramos discreta opacidad en el vitreo que desaparecié en la 1°
semana.

El DVP result6 ser un proceso gradual en el periodo de 9 semanas durante el cual fueron
seguidos todos los conejos con exploracién clinica y USG. Se presentd solamente
catarata en algunos conejos como complicacién de la técnica por el posible toque de
cristalino al introducir la aguja para la inyeccion de hialuronidasa y/o gas en cavidad
vitrea. _

Gottleib y colaboradores reportaron edema retiniano y opacidad vitrea cuando se
inyectd 40 Ul o mas de hialuronidasa, no asi con dosis menores, considerando entonces,
que a dosis mayores la toxicidad puede relacionarse con el preservador de Ia
preparacion que es el timerosal.

Harooni reportd cambios de coloracion focal de la retina asi como opacificacion vitrea y
traccion a nivel de la corteza vitrea posterior.

Kang reporta el uso de hialuronidasa y prefluoropropano donde demuestra una
estructura membranosa separandose de la membrana limitante interna en la retina
superior simulando un DVP sin efectos toxicos de los sujetos estudiados. También



subraya el fracaso de ambos componentes usados en forma separada para producir DVP
como lo descrito en nuestro estudio.

El mecanismo exacto enzimatico para producir DVP no esta claro. Probablemente la
hialuronidasa actua inicialmente sobre los enlaces hialurénicos disminuyendo el grado
de viscosidad vitrea. Las acciones enzimaticas parecen iniciarse centralmente en la
cavidad vitrea, ya que las mayores concentraciones de hialuronato se encuentran ahi.
Posteriormente las fibras de coligena se colapsan centralmente. La capa de vitreo mas
cercana a la retina tiene la menor concentracion de hiluronato, pero debido a que ya no
tiene el soporte del vitreo central se hace mas susceptible a fuerzas mecanicas como los
movimientos oculares y a componentes como el SF6. La separacion del vitreo cortical
es detectada clinicamente como DVP.

La licuefaccién segura y efectiva del vitreo que produce un gradual DVP, asi como el
efecto mecanico del gas SF6, debe ser considerado por el cirujano de vitreo y retina
como adyuvante durante prodedimientos de segmento posterior,
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Tabla 1

GRUPO I GRUPO 1I GRUPO I11
EXITO 100% 70% 0%
EXITO PARCIAL 20% 30%
FRACASO 10% 70%
EXITO GRUPO I VS II, 1l p=0.0006
EXITO GRUPO II VS Il p=0.0015
EXITO PARCIAL GRUPO IT VS IIl p=0.3147
Tabla II
EFECTO EN GRUPO | GRUPO II GRUPOQ 111
VITREOQ
DVP TOTAL 10 7 0
DVP PARCIAL 0 2 3
SIN DVP 0 1 7
P=0.0002 prueba de Kruskall-Wallis para variables independientes.
TABLA IlI
COMPLICACION |[GRUPQ 1 GRUPQ I GRUPO I
CATARATA 2/10 20% [ 1/10 10% | 1/10 10%

P= 0.4072 Prueba de Fisher comparando grupo 1 vs grupos Il y I11.
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