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ESUMEN 

propósito de la investigación fue evaluar la eficacia del 5-fluorouracilo en el tratamiento de la 

::atrización exagerada y del síndrome de adhesión en cirugía de estrabismo en conejos. Para esto, 

realizó un estudio experimental, prospectivo, longitudinal y doble ciego 

)mando en cuenta el efecto antiproliferativo deIS - fluorouracilo se evaluó la utilidad de la 

)licación tópica del mismo en el proceso de cicatrización después de cirugía de músculos 

:traoculares para determinar si disminuía la cicatrización y fibroSIS en reoperaclOnes de los 

úsculos extraoculares, y determinar tambien las complicaciones por el uso del mismo 

~ operaron los músculos extraoculares recto inferior y obhcuo inferior de 16 ojos de 8 conejos, a 

s que se les realizo cirugía debilitante (retroinserción del recto inferior y desinserción del oblicuo 

feriar) Se reoperaron entre los 14 y 21 días, aplicando 5-Fu en uno de los ojos yen el otro ojo 

llución salina balanceada, detenninado de manera aleatoria. 

nalmente, entre un mínimo de 2 semanas y un máximo de 3 semanas después del segundo 

·ocedimiento se realizó el sacrificio y la enucleación de ambos ojos y se evaluó el grado de 

spuesta inflamatoria tanto de manera subjetiva como por estudio histopatológico. 

:lS variables que se estudiaron fueron la vascularización conjuntival, el grado de limitación del 

ovimiento ocular mediante la prueba de la ducción forzada pasiva y el grado de fibrosis durante la 

gunda y la tercera cirugía, la resistencia a la desinserción muscular se evaluó únicamente en la 

rcera cirugía, y finalmente la respuesta intlamatona y el grado de fibrosis se analizaron por medio 

: estudio histopatológlco 

)$ resultados obtemdos en algunas variables como son la vascu!anzac¡ón conjuntivaL la 111111tac¡ón 

:1 movimiento y el grado de fibrosis no mostraron cambios significativos entre la pnl11l:ra y 1t1 

gunda cJrugía sJcndo muy similares los resultados obtenidos en este estudio con los resultados 

por tados por otros autOl es Sin embargo la comparacIón en el grado de mflamación y el g¡ ado de 

)ro~!s estudiados por histopatologia si mostraron cambios lmpOltalllCs e1ltre el grupo dI cunJ se le 

,lico 5· Iluorouractlo y el grupo dC! solUCión salina balanceada 

)r lo Umto se puede aceptar que el 5 - Fu es un medicamento que puede ser de utJbdad en 

clcntl:s que deban ser sometidos a una nueva cirugía ya que puede disl1ll1luir de mancI ~l 

lj)n!1antt: el grado de inflamación 'y' de fibIO-;is, de esta mancrJ dlSmlJH1'y'e d fll:SgO dI..! p¡e"clIta¡ UIl 

HI!Ol11C dl~ adhcslon 



,NTECED ENTES 

a presencia de cicatrización exagerada y restricción de la movilidad ocular en forma secundaria es 

na complicación en la cirugía del estrabismo; particularmente en aquellos casos con antecedente 

e cirugía previa o en los casos de síndrome de adhesión del músculo oblicuo mferior (1) El 

roceso de cicatrización puede afectar el músculo, cápsula de Teneo, conjuntiva, membrana 

ltermuscular, esclerótica y grasa orbitaria, dando como resultado múltiples adherencias que 

casionan limitación del movimiento en el sentido opuesto al área afectada 

as causas de este proceso de cicatrización exagerada son múltiples, siendo las más frecuentes el 

ntecedente de cirugía previa, rechazo al material de sutura, infección post~operatoria, o coma 

~sultado de una técnica quirúrgica deficiente con abundante hemorragia, manejo exagerado e 

ladecuado de los tejidos y ruptura del septum orbitario con herniación de grasa, provocando, 

specialmente cuando se opera en el tenitorio del obIícuo inferior el llamado síndrome de adhesIón 

,ste se caracteriza por presentar hipotrópia de grado variable con limitación de la elevación del ojo 

rectado mayor en aducción, en ocasiones limita todo el campo de elevación y puede palparse un 

lastrón de tejido fibroso en el área intervenida El origen de este síndrome es poco claro, el 

lemento individual de cicatrización puede partiCIpar en el proceso 

1 manejo de este síndrome adherencial es complejo y dificil debIdo a la recurrencia del proceso 

;catncial exagerado, por lo que se han propuesto metodos alternativos que van desde solamente la 

Isecclón y liberación quirúrgica de los tejidos afectados, hasta otras alternativas como son, la 

)Iocación de un implante de srlicón en forma de cuña en el piso orbItario, para mejorar el 

!poftalmos y la elevación del oJo en cuestión (2)(3) El uso de matenales sintéticos como el silicón, 

lpranmj y un polipeIltapéplido potencialmente degradable, han sido propuestos de manera 

evenllva para ut¡]izar~e como una férula alrededor del músculo dismmuyendo así el proceso 

iJlcrcncraJ y crcatriciaJ (4) Tambrén se ha expenmentado la aplrcaclOrl de mater¡al v!scocJástico 

lialUlOIl1dato de sodio) COn este mismo propósito (5)(6) 

:-,lud¡o;-, m¿Ís fccrt,;JJtcs suga;¡Cll el uso de antimctabolitos y agentes ¿lIltrprolifcratJvos, de éstos, el 

éÍ.s investigado es la mlt()l11lCln,l e (7)(~)(l}) 
l 111l1()mlCll1<l e C5; I))J 8gl.'nIC ,111IJp¡o)irer.a1¡v{) el cual ha demostt~l(Jo su cfJcacin para plO!ollgilr la 

d¡-¡ meclla dI..:: lds bulas de 1I11laclóll en la cirugü de trabcculCClOlllia, mhrblctldo el c!ec!11lIcnlo dc 

)wblas!ns V pOI Jo laJJ10 l;J J'ornl¡lC)()!l de C!cMllz (7) 



vestigaciones previas de la aplicación de mitomicina e en coneJos, han demostrado una 

sminución del proceso de cicatrización y fibrosis sin alterar la fuerza de unión del músculo a la 

dera y sin aparentes efectos colaterales de importancia a corto plazo. sin embargo, no hay que 

vidar el alto potencial de toxicidad de este medicamento (8) 

n embargo, otros autores no encuentran beneficio de la aplicación de mitomicina e en la 

·evención y tratamiento del síndrome de adhesión provocado en conejos comparado contra un 

upo control sin mitomicina C. Más aun, en los casos en los que se aplicó la mitomicina e se 

lcontró un proceso inflamatono orbitario mayor, así como una restricción severa de la movilidad 

,ular (9) 

uando se compara la mitomicina e con el S-Fluorouracilo (S-Fu) se observa que los efectos 

Ixicos del primero son mayores, teniendo una mayor probabilidad de producir Isquemia del 

:gmento antenor, isquemia conjuntlval, adelgazamiento escleral, escleritis y efectos tóxicos a nivel 

~l cuerpo ciliar después de cirugía filtrante La causa de esta gran toxicidad esta relacionada a su 

ayor efecto sobre las células endoteliales y los fibroblastos; (10) además de su prolongado efecto 

>bre los tejIdos expuestos. (! 1) 

1 S-Fu fue introducido a la oftalmología por Blumenkrantz en 1932 para el tratamiento de la 

treoretmopatía experimental, desde entonces el uso de este fármaco ha ganado aceptación como 

1 agente antlproliferativo eficaz en la cirugía filtrante 

n la actualidad. el S-Fu ha demostrado ser eficaz y seguro en la Cirugía filtrante La aplicaCIón de 

:te medicamento se realiza transoperatoriamente con una esponja a una concentración de 50 

g/mi (12) 

1 S-Fu tiene una actIVIdad antiproliferativa menor a la mitomicina, pOI lo tanto es un agente menos 

'>"ICO, lo cual lo hace una alternatIva útil y más segura para su uso t:Jl cirugía de e.strabismo La 

raluación particular del uso de S-Fu en este tipo de cirugía se Informa por MOla y cols, quienes 

ap\¡can pOI 5 minutos en mllsculos vírgenes ull!Jzando una espOllJa de Mcroccl (M R). 

'11lPMándolo con la ap]¡caclón de mltOJ1l1Clna e y un grupo contlOl S!1) aplicaCIón de medicamento 

guno Sus resultados muestran una disminUCIón de la respuesta Clcatnclal en ambo~ grupo", 

l1Jl!0Il11Cin:l y S-Fu ), en comp'i1<lción con el grupo control y con~~bnlad() a través de C",tudH) 

s!npalologlco, evaluándose la rucJ/,(\ !1(;Ce"'arla pina ]¿j de..,il1..,crcloll del mú~culn, si(;ndo m<.:I1()1 en 

s conCJOs ll:lladl)~ con mI\O!llICIIl:l (', adema.., d\.' P¡CdOllllJldl en l''''ll' ~~l\l¡l() Id PI::'-,l'l1CI;¡ de un:l 

)!)JUIl!lV,1 lll,l" ;'l\'a"t,tllar Fs!(; l:<-:ludl<J l'())Kluvl~ l]Ul' el tI<-:l~ de .;", ! lJ 1.'<-: 1:~lIdi dI..' l'fl'l:tl\'l) \ 11),)\ 

glll () ljUl' 1:1 Il1I!OJnI(11\:1 c: 



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

~a cicatnzación exagerada postquirurgica en pacientes con múltiples cirugías y el síndrome de 

ldhesión son algunas de las complicaciones más temidas y de dificil resolución en la cirugía de 

:strabismo, ya que la reintervención quirúrgica puede dar resultados frustrantes llegando incluso a 

19ravarse mecánicamente muchos de los casos, empeorando su condición 

,e han propuesto otras opejones de tratamIento, desde fa colocación de implantes secundarios de 

¡licón en el piSO orbitario, pasando por el uso de materiales sintéticos ( silicón, supramid, 

riscoelástico ) hasta la utilización de antimetabolitos y agentes antiproliferativos ( mitomiclna e y 

>-Fluorouracilo) 

)ada la menor toxicidad del S-Fu en cirugía ocular con respecto a la müomlcina e podría ser una 

lejor alternativa en el tratamiento de pacientes con estas características, pudiendo evitar así 

layares complIcaciones 

USTIFICACIÓN 

~n la literatura sólo existe un reporte reciente del uso de este medicamento para la prevención del 

roceso inflamatorio y cicatriclal en cirugía de estrabismo, donde se analiza el efecto del 

ledicamento en casos vírgenes al tratamiento qUIrúrgico 

1 proceso cicatl iCla! es condIcIOnante de un mal resultado quirúrgico en casos mult\-operados por 

) que la modulación de esta respuesta a través de este medicamento podría mejorar el pronóstico 

'1 este tipo de pacientes 

. la fecha no C'\lstc método efectiVO p<lra prevenir esta complicación en cste tipo de casos 

II'ÓTESIS 

lpotc:-.rs alterna L:'! uso de )--Fu reduce el proce~o de fibroSlS y cicatlizacion en conejos operado", 

! 1l111<';cu!o:-, c:....tlaoculalcs con <lntcccdcntc dc CHl1i:!)<l preV1<l 

lpótcsi" 0.ula 1·.1 U\() dc ~-¡:ll no J1ll1dlllca el ploceso de tlbr(ls\\ y (IC<11r17<1CI(111 cn CllIW]O:-' 

k'l ,¡lI()\ Lk llllh,l!ll):-' c\11 ;\()culare, ((JI] :lnlccl'dclllL' dl' clnl~Í:-l PIC\ ¡;¡ 



3JETIVOS 

L Evaluar el efecto de la aplicación tópica de S-Fu en el proceso de cicatrizacIón después de 

cirugía de estrabismo 

2 Determmar si el S-Fu reduce el proceso de fibroSls en casos de reoperaciones de músculos 

extraoculares 

3 Determinar si eXIsten complicaciones por el uso de S-Fu y cuáles serían éstas 

(SEÑO y DURACIÓN 

,tudio de tIpO experimental que se realizó en 8 conejos de raza Nueva Zelanda, blancos. 

icroblOlóglcamente convencionales, con un peso de 2 - 3 5 Kg machos y hembras, de acuerdo al 

otocolo de Helsinki y a los principios básicos de experimentación en ammales pubhcado por el 

)miré de Bioét!ca del Consejo de Salubridad General de la Secretaria de Salud El estudio se 

alizo en un periodo de tiempo de 2 meses. 

(ATERIAL Y MÉTODO 

e reahzó cirugía en ambos ojos de conejos de raza Nueva Zelanda, en el área del recto y oblicuo 

ferior, después de 2 - 3 semanas sé reoperaron y se les asigno al azar para reCIbir en un oJo la 

)I!caclón de S-Fu y en el otro ojo solución salma balanceada Dos a tres semanas después se 

~alizó una tercera intervencIón la cual fue exploratona para valorar el estado de la conjuntlva, 

·ado de fíbrosis, prueba de ducción forzada y fuerza necesaria para la desinsercl0n del músculo 

;cio infer rOl y la realizaCión de estudio h¡stopato!ógico comparativo entre los oJos estudio y Jos 

lOS control 

ARIABLES 

ar mblcs IndependIentes 

- CIrugía 1 ea!J7ada 

anablcs DcpcndlcllIcS 

- Vasculannlclón C0111unti\Jdl 

- ',l1l1i/:JC¡OIl de! Jl)OVln1Jcnlo 

- (Tl,Hh) ck lil)J\)sl .... 

.:; - ¡· ..... ludlO 1 j¡stopatolo~.'JcO 

GUido de llltJamaC¡ón 

(;¡<ldo de FibJ()sís 



BJETIVOS 

Evaluar el efecto de la aplicación tópica de S-Fu en el proceso de cIcatrización después de 

cIrugía de estrabismo_ 

2 Determinar 51 el S-Fu reduce el proceso de fibrosls en casos de reoperaciones de músculos 

extraoculares 

3. Determinar si existen complicaciones por el uso de S-Fu y cuáles serían éstas 

ISEÑO y DURACiÓN 

studio de tipo experimental que se realizó en 8 conejos de raza Nueva Zelanda, blancos, 

icroblOlóglcamente convencionales, con un peso de 2 - 3 5 Kg machos y hembras, de acuerdo al 

'otoco10 de Helsmki y a los principios básicos de experimentación en animales publicado por el 

)m¡té de Bioética del Consejo de Salubridad General de la Secretaria de Salud El estudio se 

:alizo en un periodo de tiempo de 2 meses 

IATERIAL Y MÉTODO 

e realizó cirugía en ambos OJos de conejos de raza Nueva Zelanda, en el área del recto y ob)¡cuo 

¡ferior, después de 2 - 3 semanas sé reoperaron y se les aSigno al azar para recibir en un ojo la 

)liCaCl6n de S-Fu y en el otro ojo solución salma balanceada Dos a tres semanas después se 

~alizó una tercera Intcrvención la cual fue exploratona para valorar el estado de la conjuntiva, 

rada de fibrosis, prueba de ducción forzada y fuerza necesaria para la deslnserción del músculo 

~cto infct tor y la realizaci6n de estudio hlstopatológico comparativo entre los ojos estudio y los 

íos control 

'ARIABLES 

'aI¡ab1es Independientes 

- Cirugia tCall¿<i<.Ll. 

'at tablc~ Dependtcntc" 

- V,I.\culdl¡;:;¡CIOll cOn¡Ull1!\ilJ 

- 1 ,Itlllldl:l(')ll ~ld lllU\ llllH.:nlu 

- ('¡,ld() dI. Jib!!).'>}" 

'1 - L,,!udlO llistop;lJoJÓ~ln) 

(lIadll de Infldlll.Kil'lll 

(,¡ado de FJblO'ilS 

t, 



as variables se analizaron utilizando la siguiente escala

:rado de vascularización conjuntival 

- Avascular 

- Escasos vasos 

- Vasos normales. 

- Aumento de la vasculatura 

,imitación del movimiento 

, - Sin limitación 

- Limitación leve 

: - Limitación moderada 

; - Limitación severa" 

:Jrado de Fibrosls 

El ojo se deja nevar SIn restricGÍón. 

Existe restricción al final del movimiento 

Existe restricción a la mitad del movimiento 

Existe restricción desde el inicio del movimiento_ 

) - Sin adherencias. Se puede disecar libremente no hay tejido cicatriclal 

I - Adherencias mínimas Dificultad mÍmma para la disección, tejido cicatricia! mímmo 

~ - Adherencias moderadas Dificultad moderada para la disección, tejido clcatriclal moderado 

3 - Adherencias severas Gran dificultad para la disección, tejido cicatricial abundante 

Resistencia a la desinserción muscular 

:) - Sin resistencia 

1 - Resistencia disminuida 

2 - Resistencia normal 

I-:studio Hlstopato16gico 

La cantidad de reaccIón 11l11amatoria fue medIda en cruces con la siguiente escala 

Leve (ó) 

Modclada (+ 1-) 

S~vcla (-1-1;) 

'\ dc Igual malle"l '>c v,\!n!o la cantidad de Jibl0SIS Gil 

1 se')."'l ( 1) 

\1,)(kracla (1-,) 

\hUllddI1tl' (l' 1 ) 



'ÉCNICA QUIRÚRGICA, 

'odos los procedlmientos abajo descntos incluyeron anestesia general Con Ketamina 40 mg I kg 

)roperidol 2 5 rng I kg Y halotano Se realizó asepsia, colocación de campos estén les, se refirió el 

árpado superior e inferior con seda 2 - 0, se colocaron riendas perilímbicas en el meridiano de 

15 6 horas con poliglactina 910 calibre 5 - O El manejo postoperatorio incluyo la aplicación de 

,atas de cloramfenicol cada 6 horas en ambos ojos por 7 días y lavados oculares con solución salina 

isiológica cada 12 horas por 5 días. A continuación se detallan cada procedimiento por separado 

'rimer procedimiento· 

;e realizó un abordaje límbico del área del recto y oblicuo inferiores, se disecó y tomó el músculo 

eeto inferior con ganchos de estrabismo, se refirio con sutura de poliglactina 910 calibre 6 - O, 

esinsertándolo de la esclera Se identificó y desinsertó el músculo oblicuo inferior; posteriormente 

e realizo retromserclón a 5 mm con anclaje directo a la esclera del músculo recto mferior y 

inalmente se abrió el septum orbitarío. Se suturó conjuntiva con catgut simple 6-0 con puntos 

lmples separados El mismo procedimiento se realizó e;1 ambos ojos 

icgundo Procedllnicnto 

:c realizó abordaJe lí¡nbico del álca anteriormente expuesta Se valoró la vascularización 

onjuntival, el glado de limitación de! movimiento mediante la pmcba de ducción forzada pasiv<l y 

I grado de ribrosls de acuerdo a las variables descritas Se disecó y tomó el músculo recto mfcnor 

O!1 ganchos de estrablslllo, refiriéndose con ~utUra de poliglactina 910 cailbre 6 - O desinser1ándolo 

avanzándolo a 4 mm del limbo con anclaje duceto a esclera PrevlO a fínallzar el acto qUirúrgico 

e <lphco al ,l/'}) en 1.1110 de los dos oJos S-Fu a Una concentración de 25 lllg Iml, ~e tomó O 5 mI en 

na csponja dt: meroed y para el otro ojo se ulili¡:o () 5 mI de solución salina balanceada en una 

:-pnllJa de ml'rocel de !llanera doble ciego Ambas soluciones se apllcar\)!l C11 el úlca operada entre 

on]untl\'a y l",clcrd pOI UIl periodo dc 5 1ll1111I!o.." POSkl!Ollllentc se IC¡III/ll ldvddo COIl SOIUCIUI1 

Jlll1a b;¡!alll'Cdeb ( In 1111) S111 cien.: de COIl]Ulltl\':l, íllldl!/ando a~í cl actn qUiIÚI!:PC{) 



ercer Procedimiento· 

e valoraron inicialmente las caractenstlcas de la conjuntiva, principalmente el grado de 

ascularización, posteriormente se realizó la prueba de ducción forzada pasiva comparatlva hacia 

rriba en ambos ojos por separado y al mismo tlempo anotando el grado de restricción presente Se 

~alizó una peritomía Jímbica conjuntiva] de 180 grados inferiores expomendo el área del recto 

lferior para valorar el grado de fibrosis presente en forma comparativa entre ambos OJos, se tomó 

l músculo recto inferior con gancho de estrabismo para realizar tracción sobre éste y así valorar la 

esistencia a la desinserción muscular Finalmente se realizó enucleación de ambos ojos para la 

ealIzación de estudio histopatológico comparativo y doble ciego respetando el área del músculo 

ecto inferior 

:oncentración del S-Fu. 

,e utilizo una concentración de 25 rng!mI, aplicado con una esponja de merocel durante 5 minutos, 

;e irrigo posteriormente con 10 mI de solución salina balanceada. (]) 

=:studio Histopatológlco 

Se tomo una biopsia inclsional del área en estudio la cual se fijo en fonnalina al 10% Se rea]¡zaron 

::ortes transversales y longitudinales del músculo y su inserción: para ser procesados por el método 

:onvencional de forma cIega Del tejido mclUldo en parafina se realizaron cortes hlstologlCOS entre 

4 - 6 micras dc cspesor y las lammillas fueron teñidas con hematox¡\ina - cOSilla (H-E), ácido 

peryódlco de Schiff (PAS), Tricrómlco de MaSSOll y retículo de Wildcr 



NÁLISIS ESTADÍSTICO 

endo variables no paramétricas se aplico la prueba estadística de Wilcoxon con un nlvel de 

gnificancJa de (p = 0.05 ) 

SPECTOS ÉTICOS Y DE BIOSEGURIDAD 

ste estudio cumple con los lineamientos de experimentación en animales de acuerdo a 

Ley de Protección Animal del DF de 1985. 

Declaración Mexicana de Principios de Experimentación en Animales del Comité de Eioética, 

Investigación y Experimentación en Animales de la Secretaria de Salud 

Reglamento Interno para la Investigación con Animales del Servicio de Cirugía Experimental y 

Biaterio del Hospital General de MéxIco 

1" 



ESULTADOS 

e estudiaron un total de 16 ojos de 8 conejos de los cuales 5 eran machos y 3 hembras con un peso 

e 2 - 3.5 kg 

J compamfse la vascularización conjuntiva! durante la 2 cirugía en los ojos con aplicación de S

u se encontró un aumento de la vasculatura conjuntival en 7 (87.5%) Y 1 (12.5%) presentó una 

lscularización normal. En los ojos donde se aplicó solución salina balanceada el resultado fue 

léntico con una (p = 1 ) la cual no es significativa (Tabla 1). 

lurante la 3 cirugía en los ojos donde se aplico S-Fu. 7 (875%) presentaron aumento de la 

isculatura conjuntiva! y 1 (12.5%) presento una vascularización normal, mientras que en los ojos 

:mde se aplico solución salina balanceada 6 (75%) presentaron un aumento de la vasculatura y 2 

~5%) presentaron una vascularización normal con una (p = O 5 ) la cual no es significativa (Tabla 

) 

o existieron cambios importantes entre la 2 y la 3 cIrugía con respecto a la vascularización 

)njuntival 

a limitación del movimiento durante la 2 cirugía fue similar con la aplicación de solucIón sa)¡na 

3.lanceada y la apltcación de S-Fu I oJo (125%) se encontró SIn limitación, 6 oJos (75%) 

resentaron una bmitación leve y 1 ojo (12 5%) presento una limitación modculda CDl1 una (p ~- 1 ) 

. cual no es signdicativa (Tabla 3 ) 

n la 3 cirugía donde se aplicó S-Fu 3 oJos (375%) se encontraron SIJ1 limitación del 

lo"imientu, 3 ojos (375%) con una l!JllltaClon leve del movimiCnto 'y' 2 oJos (25%) con una 

m1lación Illoderada del movimIento Donde se aplicó solución salma balanceada I 010 (12 5%) se 

1C0l1tl0 Slll limItaCión, ó OJOS (75%) con una lillll1ación leve y I ojo (125%) con una limltacl()!l 

lodclada dcllllovilllicll[o con una (p () 7 ) que IW l'S signdicatlva ( LIbIa ,1 ) 

'\Isflcndo un ]1equcnn cambIo entre la :2 v la ; l'lIugla va que dISllllllll\'l' llll jhl(l1 él gr;ldo (k 

rlllt,lCIOIl 



l grado de fibrosis durante la 2 cirugía se encontró en donde se aplico S-Fu 3 ojos(37 5%) con 

Jcas adherencias y 5 (625%) con moderadas adherencias En los oJos donde se aplico solución 

tlina balanceada encontramos que 4 (50%) presentaron pocas adherencias y 4 (50%) presentaron 

loderadas adherencias con una ( p = 06) la cual no es significativa.( Tabla 5 ) 

n la 3 cIrugía los ojos donde se aplico 5-Fu. 1 (125%) sin adherencias, 3 (37.5%) con pocas 

iherencias, 3 (37.5%) con moderadas adherencias y 1 (12.5%) presentó severas adherencias En 

IS ojos donde se aplico solución salina balanceada 5 (62.5%) con pocas adherenCIas y 3 (37 5%) 

)n moderadas adherencias con una( p = 0.7) la cual no es significativa (Tabla 6 ). 

n el grado de fibrosis no se encontró ningún cambio entre la 2 y la 3 cirugía 

a resistencia a la desinserción muscular durante la 3 cirugía nos dio un resultado idéntico ya que 

1 ambos grupos ojos con aplicacIón de 5-Fu y ojos con aplicación de solUCIón salina balanceada 

-esentaron una desinserción normal con una (p=l) la cual no es sigmficativa- (Tabla 7) 

n los estudios de histopatología se realizo la comparación del grado de inflamación En los oJos 

)nde se aplico 5 - Fu 7 (87 5%) presentaron una reacción inflamatoria leve y 1 (125%) presentó 

la reacción inflamatoria moderada En los ojos con aphcación de solución salina balanceada 2 

~5%) presentaron una reacción inflamatoria leve, 4 (50%) una reacción moderada y 2 (25%) una 

'acción severa con una ( p = O 03 ) la cual es significativa ( Tabla 8 ) 

quí se observa un cambio Importante entre uno y otro grupo ya que donde se aplico el 5 - Fu la 

ayoría de los ojos presentaron una inflamaCIón leve 

demás se realizo la comparación del grdCio de fibrosis encontrándose en el gmpo de ojos al cuál Se 

aplico 5 - Fu 5 (62 5%) con una fibroS1S escasa, 2 (25%) con una fibros1s moderada y 1 (125%) 

m una fibros1::> abundante, mientras que los oJos a los cuales se les aplico SOlUC¡{Hl salma 

llanceada 3 (37 5%) prcscn!aron una tibrosis escasa, 4 (50%) una fibrosls moderada y 1 (125%) 

la librosls <lbundantc con una (p () l(l) la cual no es s1gnificativa,( Tabla 9) 

qui tambu .. :n e:'\lsle Ull cambio illlpo1tantc ya que existe mel101 fibJOS1S en el gmpo de ojos a lo,> 

Jale:=-. ::-.e les aplico:; Fu compa¡:ldo con el grupo de ojos donde "l' ,lpl!CO la slllllCtÓn ,,;11111,1 

lldlKl'tlda di "1l111l11\'C cl );',Iado (k tlhl()~t~ 

l." 



'abla 1 Comparación de la vascularización conjunü\lal durante la r cirugía. 

ascularización conjuntival Ojo con aplicación de 5 - Fu Ojo con aplicació 

solución salina balanceada 

onejo 1 3 3 

anejo 2 2 2 

anejo 3 3 3 

anejo 4 3 3 

anejo 5 3 3 

onejo 6 3 3 

oneJo 7 3 3 

anejo 8 3 3 

o scala O - -' 

[edia - DesviacIón Estándar 28±-035 28 ± O 35 

abla 2 Comparación de la vascularización conjuntival durante la 3a cirugía. 

ascularización conjuntlval Ojo con aplicación de 5 - Fu Ojo con aplicación del 
I 

solución salina balanceada i 
--~.c------------~-----~--------r--------~-------~ 
onejo 1 2 2 I 
one}~)2-----"'------- ------~3---------l----- ---- -2----'---'-- ---'-1 

--------------t---------------.. ---- --- ----; - ---------1 
-::-:~;,~ - ------- -- .-------- ----_.:~------- -----~- ~--;---~=-
)ncJo 5 3 ') 
--" -_._----_ .. _- -,. __ .~--- --_. --_.- ._----------
JneJo () 

)ncjC'l 7 

:calaO-3 

-' 
.' 

., 

2 b7 r () 3'í 

3 



Tabla 3 Comparación de la limitación del movimiento (PDF) durante la 2a cirugía. 

I Limitación del movimiento Ojo con aplicacIón de 5 - Fu Ojo con aplicación 
del 

, solución salina balanceada ¡ 

Conejo I I I I 
i 

Conejo 2 I I I , 
Conejo 3 I I 2 , 

I 
Conejo 4 O O ! 
Conejo 5 2 I , , , 
Conejo 6 I I : 

Conejo 7 I I 
, 
I 

Conejo 8 1 I 
I 

, 
Escala O - J 

Media ~ DeSViación Estándar ± 0.53 l±-O 53 

T~lbla 4 Comp:u'ación de la limitación del movimiento (PDF) dunlllte b 3 cirugía, 
---"'--C---

Limitación del mOVimiento 

ConejO 

Conejo 2 

OJO con aplicación de 5 - Fu Ojo con aplicación de 

solución salina balanceada 

2 2 
¡r;---------- ---------. ---- ----- -~-----~---.----

Conejo .) 

I Conejo 4 , 

I c~~~i~-)- ) 
Conejo ó 

Conejo 7 

I Conelo B 
I 

Fscdla (J 

(1 :-;7 

O 

Ü 

() 

2 

P n7 

() 

···---1 
! 

I 
¡ 

i 

I 1 ().;" 



Tabla 5 Comparación del grado de fibrosis durante la 2a cirugía. 

Grado de fibrosls Ojo con aplicación de 5 - Fu Ojo con aplicación del 
Solución salina balanceada I 

Conejo 1 2 2 

Conejo 2 2 2 

Conejo 3 2 2 

Conejo 4 1 1 

Conejo 5 2 1 

Conejo 6 2 2 

Conejo 7 1 1 

Conejo 8 1 1 
I 

Escala 0-3 

Media - Desviación Estándar 1.62 ±- 051 1 50 ±- O 53 

p~ 0.6 

Tabl.a 6 Comparación del grado de fibrosis durante hl Jo' cirugía. 

Ojo con apJ¡cación de .5 - Fu OJo con aplicación del 
. ________ ~olu~~~~~~n~~~.lanceada ___ J 

Conejo 1 o I 
------- ---------- - --------l-----

COllejo 2 2 I 

I-:--:~:_~~---~~ __ ~ __ ~- ~=-=~3---=---~=- f~---
t~:::::: ~--- . ------ ----- 2 ---- - --1-- ._--
r c~;~~'cTo 7 - - -- ------ _. 2 

r( ;(-)11'('j(-) x 
! 
¡',se,]I,] () - 1 

P () 7 

2 

2 

2 

I ;. 7 r ()" 1 



Tabla 7 Comparación de la resistencia a la desinserción muscular. 

Resistencia a la desinse~ción Ojo con aplicación de 5 - Fu Ojo con aplicación de 

muscular solución salina balanceada , 
Conejo 1 I 2 2 

Conejo 2 2 2 

Conejo 3 2 2 

Conejo 4 2 2 

Conejo 5 2 2 

Conejo 6 2 2 
, 

Conejo 7 i 2 2 

Conejo 8 
" 

2 2 
I 

Escala O - 2 

Med13 ~ Desviación Estándar 2 ± O 

Tabla 8 Compar~l('ión del grado de inflamación por estudio histopatoJógico. 

Grado de lllflamaclón j"0je) co~--aphcación de 5 - Fu Ojo con aplicación de 

solución ::alina balanceada 

Conejo 

! Conejo 2 
1 
¡! Concjn 3 + H-+ 

I 
I Conejo 4 

~::~l~I~.Cll) 5 

I COnCI() (, 

.. _._---

·_~·_-------I ++f 

j '-l-

! COll~'i(1 7 II 

: COI1l']() ~ II 

¡·.\l(¡]d 

\h .. dl.l Ik,,\ iaclllll ! \\;llldal ] ::.;; () 70 IJ 70 

p () 11; 



Tabla 9 Comparación del grado de fibrosis por estudio histopatológico. 

! Grado de fibrosis OJo con aplicación de 5 - Fu I Ojo con aplicación de 
f I I I solución salina balanceada i I 

i Conejo 1 T ++ 
, 

Conejo 2 ++ + 

Conejo 3 + ++ 

Conejo 4 ++ + 
I 
Conejo 5 +++ + 

r Conejo 6 + ++ 

! Conejo 7 + ++ , 
Conejo 8 I + 

I 

+++ 
! , , 

Escala + - +++ 

Media - Desviac¡ón Estándar 1.37± 0.74 1 87 ± 064 

p ~ 016 
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DISCUSIÓN 

Las variables analizadas durante el segundo procedimiento slrvieron para determinar si 

eXlstían diferencias significativas en la respuesta a la cilUgía entre ambos grupos, ya que 

esto hubiera podido sesgar el resultado final, los resultados observados en ambos grupos 

fueron muy similares lo que permitió una adecuada comparación durante el tercer 

procedlrniento 

Vascu[arizacÍón conjuntival 

Se observó un aumento de la vasculatura conjuntival muy similar en ambos grupos, donde 

se aplico S-Fu o bIen soluc¡ón salina balanceada obteniendo una ( p = 1 ) para la segunda 

cirugía y una ( p = O 5) para la tercera cirugía la cual no tuvo diferencias estadísticas ni 

clínicas esto se pudo deber al numero de intervenciones quirúrgicas realizadas en estos ojos 

en un tiempo relativamente cono, además que es conocido que el S-Fu tiene un menor 

efecto sobre las células endoteliales, por lo que no modifica sustancialmente el grado de 

vascularización 

Lumtac¡ón del movimiento 

La ¡imitación del movImiento durante la segunda cirugía fue similar para ambos grupos 

con una ( p = 1 ), sm embargo durante la tercera cllugía se encontró una tendencia hacia 

una menOI resistencia en el oJo al cual se aplico 5- Fu comparado con el ojo al cual se 

aphcó solución salina balanceada con una ( p ::::: 07) la cual no fue estadístIcamente 

slgndicativa 

GUido de fíD! osis 

El glado de fibrosl:'. en Id segunda CIrugía fue similar para ambo:... grupos con una ( p -, O 6) 

\' p(:111lancció <;lll cambios Cn la tcrcenl círugía con una ( p -~ O 7 ) que no lúe 

c>.ladlSUCalllcntc slgnlficatlvo No se cncontró diferencia subjetiva en el grado de tibroqs 

pdrd el C1JUlano cntrl' Jos ojo" con y SlIl ap]¡cación de 5-Fu Esto hace preguntarnos si 

11'alll1l'Iltl' l''' ut¡] la aplicaCIón dI.: )-hl en estos caso;., por olIO lado pudicra dar un mayor 

1ll:11:',t'1l de ,>egu¡ld.ld ]l,ll,l :)(1(kl Illndlfícal la COllCéll!I<lC¡Óll ckl ¡j¡rnaco Cahe dc'\1:1C,1I qUl' 

l'll la lTld\\llíd dL' In" (<1\\1:-; no :-;l' Ingló dcs('nc¡ldcnar (I)¡] 1;1>. 1111111CI<1:- 2. CIrugía" lIIl,1 "('\'CI,I 

1l'.¡ClIUII (ihln\;I, pOI J\) tjlll' :-ul'!\:C1(l CIll'stO:-; no qUl'dl) hIClll'"uhkcídtl 



Resistencia a la desinsercién muscular 

Se observó una resistencia normal a la desinserción muscular en todos los ojos ( P = 1 ) 

que no fue estadísticamente significativo Esto nos da la seguridad de que la aplicación del 

S-Fu no altera de manera importante la cicatrización en el sItio de inserción del músculo al 

globo ocular, evitando comphcaciones como músculo suelto o deslizado en forma tardía. ya 

que las suturas que mantienen el músculo en su lugar se hidrolizan 

En los resultados del estudio histopatológico se encontraron las diferencJas más Importantes 

de este estudio 

Grado de inflamación 

La mayoría de los ojos a los cuales se aplico S-Fu presentaron un grado leve de reacción 

inflamatoria, mientras que los ojos a los cuales se aplico solución salina balanceada el 50% 

presentó un grado moderado de inflamación dándonos una ( p = O 03 ) que es 

estadísticamente significatlvo_ 

Grado de fibrosis 

La mayoría de los ojos a los que se aplico S-Fu presentaron una menor fibrosis comparado 

con Jos ojos a los cuales se aplJCo solución salina balanceada donde el 50% presentó una 

fibrosis moderada ( p ;.o 016) que no fue estadísticamente significatIVO En este caso solo 

se demostró un menor grado de fibrosis, Siendo similar al resultado clímco el cual no 

demostró dífcrencI<l" en este mlsmo aspecto 

Un factor que pudo habel lI1tlllido en el resultado obtenIdo es el !lempo entre la <ipltcación 

del 5-Fu y la enucleacIón, ya que SI hublCI<l tJanscunído un tIempo mas largo las 

dlÍcrcncia~ de fibnlsi::., Plldlían haber :'-ldo mayores 

Resull1lendo, el c:.-!udlo dc las wmables subjetivas no 1ll0S11l\ direrclll'1a:-- l:sladísl1calllcI1k 

"Igmficativas C1111C los 0los a los cuales se apltc(l '::;-Fu con IcspeCl0 dl' los ojo~ a los cuak's 

se aplicó solución :.-alina halancl',ldd, "111 cmh,lI~t) a lllvel )HsIl,patllltlgICt\ SI se dCmOSll\l 

111l;! t!1"lllll1l1ci,\n t',I;¡dl,11C:11l1Cn!,' "ígnlÍlcal1va del ).!r.¡do de ln!l:1l1l.¡Cl0n V 110 :-1,1 l'llll 

Ic,peC\(, del gl~ld() (k ¡¡hin\!, 

. '.' 



Se demostró la seguridad de la aplicación del medicamento a la concentración de 2Smg!ml 

ya que no se encontró en ningún caso efecto adverso, por lo que su uso en humanos puede 

ser una opción viable 

Este medIcamento puede ser de utilIdad como modulador de la cicatrizacIón en las 

sItuaciones de aumento de reacción inflamatona y fibrosis que frecuentemente comp]¡can a 

algunos pacientes operados de estrabismo 

Nuestros resultados son similares a los reportados por otros autores que mencionan el 

beneficio deIS - Fu en la aplicación de cirugía de estrabismo en músculos vírgenes, sin 

embargo no existe una amplia experienCia al respecto 

CONCLUSIONES 

Se conSidera que el uso de S-Fu puede disminuir el proceso de inflamación por lo tanto este 

medicamento puede ser una alternativa para los pacientes con síndrome de adhesión o bien 

en pacientes que serán sometidos a una nueva cirugía Es de aplicación segura 

Puede disminuir el proceso de inflamaCIón, sin embargo su papel en la disminución del 

proceso de fibrosis no fue concluyente 

Es necesal io realizar un estudio con mayOl numero de ojos y en un penodo dc 11cmpo mas 

largo 
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