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RESUMEN 

GUERRERO ARELLANO, JOSE LUXS. Principios de farmacolog!a y t!!_ 

rai>'utica oft4lmica en pequeñas eapeciea, Estudio recapitulat!; 

vo (bajo la asesor~a de: M.v.z. Rosaura Franco G y M.V.Z. Gua-· 

tavo A. Garc!a s.f 

Este trabajo tierie. como finalidad presentar una recopilaci!Sn 

•bibliogr&f ica actualizada y en español sobre la f armacolog!a y 

terapdutica oft&lmica en pequeñas e_species. Para tal fin se 

ha dividido el texto en diez: cap~tulos. En el primer cap!tulo 

se hace una revisidn de los mftodos de administraci!Sn de f4rm!,. 

coa en la oftal.moloq!a veterinaria. En los subsecuentes cap!t~ 

.los se agrupan los diferentes f4rmacos usados en la oftalmolo­

g!a veterinaria de acuerdo a su accidn fárm~coldgica . y, en ca.­

da uno de estos grupos .se_describe el mecanismo de accidn, v!a 

de administracidn, dosis, toxicidad y usos cl!nicos en peque-­

ñas. especies. 
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INTRODUCC:CON 

Las afecciones de los ojos y sus drganos anexos, constituyen -

de un 12-20\ del total de casos observados en la prfctica dia­

ria de La Medicina y Cirug!a de las Pequeñas Especies, lo cual 

nos alienta a mejorar el conocimiento de esta 4rea (12). 

Desgraciadamente, por la falta de conocimientos y de informá-­

cidn especialiaada y actualizada, as! como de la dificultad de 

conseguir textos en nuestro idioma referentes a la Oftalmolo-­

g!a y en especial, a la utilizacidn de f&rmacos y medidas te-­

rap4luticas para prevenir, diagnosticar y dar tratamiento opor­

tuno y .adecuado·· a las enfermedades oculares, ·muchas ·de las te­

rap&uticas fracasan ocasionando la pdrdida parcial o total de 

la visidn en los pacientes (12,32). 

Es .. conocido, que el éxito o fracaso en el diagndstic.o y trata-

.· miento de los padecimientos oculares, depende en un gran por-­

centaje .del tipo de medicamentos empleados, su presentacidn·y 

sus caracter!sticas, tales como lipoaolubilidad o hidrosolubi­

lidad lo cual esta en relacidn directa a la capacidad de éste 

para atravesar la pel!cula precorneal.Y corneal y alcanzar do­

sis. t19rai>t'uticas intraoculares (12,26•42). 

Por otra parte, la v.1a de.· admird.stracidn es tara en re.1acidn d!, 

recta con :la.agudeza y distribuc:idn del. problema, ya que si se 

pretende dar un tratamiento.para la inflamacil5n del seqmento 

posterior del ojo, la v!a tdpica s.erta la menos ind~cada por -

su lenta difusidn y el bajo nivel terap•utico que.alcanza en -

esta estructura, cosa que no suceder.ta si se utilizara la ªP.l!. 

cacidn subconjunt:ival o retrobulbar combinada con la medica-
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.ci6n d•t6tlica (12,26,42,44>. 

En alquna•otra8'ocaaiones, lo• resultados deseados no aon lo• 

6ptimos, debido a que la frecuencia de adminiatrac16n por me--

dio de colirio• no e• la adecuada, ya que su tiempo de accil5n 

.e• corto, por lo que •e preferir:ta el uso de pcxnad.as o bien 

· ac·ompañar a lo• primero• de un veh:tculo que prolonque •u ac­

' .ci6n·, puesto que al: mismo tiempo una pomada puede retardar la 

cicatrizacil5n cornéal '(12,32). 
' ' ' 

Ademlls, el uso.de !Mltodos'de diaqnc5stico e•pec!fico• como· las 

tincionea de ullio oftllllllico, por ejemplo, ·1a fluorescetna, nea 

ayuda a el1minar d.iagniSaticos diferenciales .. para identificar . .;.· 

una dlcera ccirneal de otro• problemas •imilare• a '•ta. Por t2 

do• ·e•tos.ejemplo• ante• mencionados, se podrll tener una idea 

... ése 1() rele,vante que es conocer la farmacoterapia de lo• medie.!. 

mento• oculares aplicada a la cl:tn:Lca, lo cual ~os permite ob­

te.ner un mllximo ben•f:lc:lo teraptlutico en un m:tnimo tiempo (26·, 

44)., 
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CAPX'l'ULO :r 
ME'l'ODOS DE ADMJ:NXS'l'RACXON DE PARMACOS EN OF'l'ALMOLOGXA 

La vfa de adlllini•traci6n da una droqa necesita da una consida­

racilSn tan cuidadosa como la misma se1ecci6n,dal f4rmaco. Si -

e1 madic-nto no •• administra en forma adecuada, e1 e•tab1a­

cer un diaqnlSstico preciso y el determinar la terapia farmaco-

1c5qica no proporcionar• resultado• satisfactorios. La e1eccic5n 

correcta de 1a vta de admint'stracic5n esta !ntimamente relacio­

nada a1 conocimiento de 1a enfera.dád ocular de que'se trate y 

alconociniiento de la• barreras oculares y de 1as 'caracter.tst!. 

caa de 1oa f•rmacoa (28,35,,2). 

Alqunaa drogas, debido a sus propiedades, se encuentran res-­

trinqida• en cuanto a la vta de ap1icaci1Sn. Por ejémplo, la P2 

1imixina B no puede ser administrada sistfmicamente porque es 

·nefrotc5xica, ni por inyecci6n sUbconjuntival ya que es irrita~ 

te <• ,32) • 

Hablando de manera qeneral, las enfermedades de lo• p4rpado•, 

clSrnea, conjuntiva y sistema naao1aqrimal pueden ser manejadas 

por medio de medicamento• t6picos .Y ocasionalmente por vta su~ 

'conjuntival. Laa enfermedades del.a episclera, escler6tica, -­

ql4ndula• _l,agrimales, 'uvea (segmento anterior y po•terior) y -

e'rbita, requieren de una· terapia parenteral., que pueda aer -­

complementada con ·la ,administracilSn tlSpica, subconjuntival o -

retrobulbar '< •, 9112, 22 ,'26, :32, 35'> • 

1.1 so'1ucionea y Suaeension,es Oft•lmicaa 

El objetivo de 1a admin1stracic5n tc5pi,ca ••• el da reatringir ei 
' ' 

medicamento a la zona ocular l09rando con fato reducir 1oa po-
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•ibles efecto• siat~ico• no deseados; as! como la disminucidn 

en la cantidad del fl!lrmaco a emplear. Sin embargo, para loqrar 

esta accidn localizada debe ··existir una adecuada absorcidn en 

el sitio de aplicacidn a fin de proporcionar y mantener conce~ 

.traciones eficaces del. medicamento• en el sit'io donde se. requi!. 

re·. La superficie que no• interesa es la cdrnea, dada su capa-

cidad de absorcidn. La.cdrnea consta de la pel!cula precorneal 

el epitelio,. e•trCl'lla~ niembrana de Descement y el endotelio y~ 

_esta• estructuras_ éorneales son las _que forman la barrera t:ran!!. 

corneal. El epitelio corneal ea la principal barrera para la -

penetraci6n de las droqa• aplicadas ~n forma t6pica, siendo d!!, 

te ml!l• permeable a. componentes liposolubles u ole-osos (o sea -

e•tructuraa no polarizadas, sin carga eldctrica), Los compone~ 

tea hidrosolubles o acuo•a• (part!culas ionizadas) , penetran -

pobremente, estando limitados por·el.tamaño de los poros intr~ 

ceiulares. Ei dUmet~o~ de la partícula ml!ls grande que puede p~ 

sar a trav8s del epitelio es de 10 a 25 -;., Las sustancias lip!:!_ 

-•olú.bles de peso molecular.al:to pasan mlls fl!lcilmente que las -

part!cula' solu.bles en aqua ml!ls pequeñas, debido a la permeab!, 

lidad del epitelio para componentes liposolubles (12,35,46). 

-~l e•tréimao·•u•t.:nc1.a propia, es especialmente permeable a 
componentes hidroaoluble•, por lo que' el intercainbio de la• 

.. ,. ' 

dr~ga8 en~re el epitelio corneal y el estroma •• r4pido y se -

lleva a e.abo por difu~ÚSn. La memb;r~na de Descenient y el endo­

teU.o •on . lip0f!U.coa e hidrofdbicoa y aunque .el endotelio pr!?_ 
·, ' ' -

.Ílenta la• -mitima• caracter!at1.cas que .1·· epitelio, el endotelio 

no e• tan buen'a barrerá ya que es 90 ·veces mil• permeable, y --:-
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ios compuestos aparecen en el humor acuoso aproximadamente en 

la mi.ama concentrac1.dn que en el estroma (12,29,46) ·• 

La barrera transcorneal hac1.a las drogas puede ser minim1.sada 

por di.versas circunstanc1.as, las cuales 1.ncluyen1 caracterfs­

t1.cas qu!micas de la droqa, aumento de la concentracidn del -

f4rmaco, aumento de la frecuenc1.a de la administracidn, uso -

de preparacione~ oft4lmicas con aqentes humidificantes, uso -

de vehfculoa _viscosos o daños a la capa epitelial (42,46). 

·1.'- Caracter!sticas qu!micas de· la droqa. 

Las droqas penetran a la'cdrnea por diferenc1.a de solubilidad' 

y n~ por simple difusi6n. Esta teor!a de la diferencia de la 

·solubilidad de la penetráci6n de las drogas se ilustra rnediaE 

te la homatropina, un alcaloide usado comunmente, que posee -

tanto propiedades lipof!li~as como hidrofflicas dependiendo -

,del pH, por lo que es capaz de penetrar la barrera transcor-­

neal c~.12,1~,32,42,44,46). 

R3NH+_.===::::!'°!"R3N+H+ 

R3Ne3 •===~RJ+H+ 

+' +' 
· R3Nff -..=:=:=::::::!~ R 3"HH 

R
3
Ne+.il , RJ+H+ 

} 14qrimas 

} epitelio 

-1 sustancia propia 

} endotelio 

J humor ac~oso 
En esta figura, el R3N represent:á 1.á forma no ion1.sada lipos2. 

luble .de la droga, la cual est4 en equilibr1.o con la forma 

R NH+ '1on1.zada bidrosoluble. Las proporc_ iones relativas de 3, 
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las doa formas de la droga, dependen del pH. El R3N (siendo i~ 

posoluble) pasa el ep~telio y entra al estroma donde se ioniza 

a R3Nff+, hasta que ea obstaculizado por el endotelio. Él R3NH 

·es. ahora la forma. ~ue toma y pasa el endotelio para entrar al 

acuoso. Por. lo tanto; una droga alcanza su mSximo de permeab~ 

lidad si se combinan las caracterrsticas acuosas y liposolu- -

bles, asr como la habilidad de mantenerse en equilibrio tanto 

en forma .ionizada, como no ionizada. (9,12,16,32,42,44,46). 

2.-·Awnento'de.la concentracidn del f&rmaco. 

Óado que'la absorcidn es un proceso pasivo, el qradiente de~­

eorieentráci~n· representa un factor importante. En la absorcidn 

¡;>asiva las drogas ·se difunden si9uiendo un 9radiente de conce!!_ 

tracidn a partir de un Srea de alta concentracidn. Por lo tan­

to, las solucio,nes que se emplean en los tratamientos oculares 

·son rel.at1.vamente concentradas c12,1·6,22). 

· .. 3. - Auinenté:> en la frecue.nc1.a de adm1.nistracidn. 

El aWtlento en la frecuencia de aplicacidn, da como resultado 

concentraciones oculares mlls ·altas que con una.aola aplica­

cidn,. por ejemplo, -un·:medicamento en solucidn -administrado a 

intervalo• d•· 1-0 minutos durante una hora tenderS :a minimizar 
.. . 

la barrera: tranacorneal que cuando se aplica u.na sola. vez en -

. u1H1 hora (.12 ,3.2). 

4.- uso de agente• hwnidificantes 

·El uso d~ ·~_gentes humidificantes ·tale.a como . la metilcelulosa, 

hidroxiet;tJ;-celulosa, polivinil-alcohol y · ia pé:>livinilp;irroli­

dona, los cuáles.prolongan el contacto entre la cdrnea y la --
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droga, estimulan la solubilidad del f&rmaco alterando las .mem­

branas celulares ademas de proporcionar al ojo una mayor lubr! 

caci6n ª .. diferencia de los productos acuosos, los cuales son -

rapidamente desechados por las iagrimaa, junto. con la capa o-­

leosa de la pel!cula lagrimal, lo que provoca que aumente el -

grado de evaporaci6n de la lagrima.del ojo. (12,32~34,35). 

s.- Uso de vehtculos oleosos. 

Estos se utilizan generalmente como componentes en los unguen­

toa y favorecen un tiell'lpo prolongado de contacto.entre la .c6r-

·nea y el. fSrmaco util.izado, aunque los veh!culos oleosos com:::i.f. 

ten con las drogas liposolubles por la absorci6n a travda del 

·epitelio, esta competencia no es de significancia cl!nica. Es­

tos vehículos pueden ser el petrolato, lanolina, aceite de ca­

cahuate, etc (42). 

6.- Daño a la capa epitelial. 

El daño a la capa epitelial lipoff lica con un preservativo co­

mo el cloruro de benza1conio provoca que la droga te"nga una ma 

yor ·difusi6~ a traV'.d& de la c6rnea {46) • 

En oftalmolog1a veterinaria la administraci6n t6pica es la.que 

se usa .mas frecuentemente para tratar enfermedades de loa p&r­

pados, 'é::()n:luntiva yseqmento anterior del ojo. varios recursos 

y/o véhtculos han sido usados para promover la penetraci6n .de 

las droga• t6picas como copas de enjuague, paquetes de algod6n 

o tapones en el saco conjuntival, papelea medicados, iontofor!!. 

sis, sistemas subpalpebrales, soluciones, suspensiones y un- -

guentos. Las solucione•, suspensiones y unguentoa son loa m&s 
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frecuentemente usados en animales (12,32,44,45). 

Las.soluciones y suspensiones t6picaa presentan 4 propiedades 

en coinl1n1 presi6n isc:ism6tic~, ester1lid!!-d, adici.6n depreserv~ 

ti.vos ·y un _pH limitado (32 ,44). 

Presi6n l:sosm6tica·1 

Una soluci6n deber& ser relativamente isosm6tica para mini.mi-­

zar el dolor e 1.rritac16n,deapul!s de la iristilac1c5n. El dolor 

l.ocal puede estimular la producci6n excesi~a de. l&grimaa, re-­

sultando en la dilucil5n. o.eliminacic5nrilpida del medicamento • 

. Las soluciones al 1.9\ de &cido b6ricc, dextrosa al S\ y de -­

·cloruro de sod.i.o ·al O .9\, son soluciones isosm6ticas con loa -

'fluidos lagrimales (19, 44 ,46) • 

'Esterilidad: 

Las soluciones oft&lmicas ·Y les recipientes que ·las contenc;ran 

·_deben ·ser esterilizados~· Los métodos m&s usados de esteriliza-
' . - -

ciOn s~n el aitoclave, filtro para: bacterias y con: gas de dxi~ 
clo de et.i.leno.Las qotas cft&lmicas son estériles hasta el. mo..;. 

- ·- .. . ' . . 

mento en qu,e se abre el. envase. ,Las instilaciones por lo tanto' 

.son ~s6pticaa, se Ílevar&n a. cabo ne tccandC:, el. ojo o los p&r­

pados con -los g~teros .e frasc()S, manteniElndc as:t eat4Sril l.a. -­

droga.· c19,44~46l 

·. Conservadcres1 

. La ádici6n de preservativos a las solucio_nes oft&lmicas y sus­

pensiones, ré4ucliln la posibilidad de crecimiento de microor<;l'a-
' ' 

niamí:>a ai ocurriera alguna contaminaci6n (7). El c6dice de la 

fármacopéa britllnica recomienda el uso de una de tres sustan-.,. 
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cias como agentes conservadores. Estos son el nitrato o aceta-

to de fenil mercdrico al 0.002•, e1 cloruro de bensalconio a1 

0.01% 6 0.02• y el acetato de clorhexidina al 0.09•. Se eliqi~ 

ron estas tres sustancias pues son eficaces (dentro de ciertos 

· l!mites) , no son irritantes o t6xicas tdpicamente y son eata-­

blea. La eleccidn final del a~ente conservador estll relaciona­

da con su compi:ttib.ilidad hacia el .f4rmaco activo de la flSrmula 

y con el propdsito para .. el cual se van a usar las gotas. Las -

soluciones est~riles, con preservativos, son solo de uso exte=:_ 

no, no debi~ndose.usar intraoctilarmente ya que los conservado­

res son tóxicos para dichos tejidos (7). Estos preservativos a 

·menudo interfieren· en el. diagn6stico cuando se pretende aislar 

y cul.tivar ciertas bacterias del saco conjuntiva! (19,44,46). 

pff: 

La estabilidad de los fd:rmacos var!a seqdn el pH de las solu-.­

ciones o suspensiones. .Es .. tas se pueden amortiguar· a fin de me­

jorar su estabilidad. Algunas soluciones no amortiguadas (p.e. 

hidroclorhidrato de pilocarpina) son.muy irritantes al ojo y -

por lo tanto se amortiauan a un pH de 6.8. La adicilSn de amor­

tiguadores; para soluciones oft4lmicas las mantienen en un ran­

go de pff entre.6.8 y 7.4, fuera de este rango provocan dolor. 

La·mayor!a de las preparaciones oftlllmicas.son llcidas, aunque 

al aumentar el pff de '1as soluciones, aumenta •u penetracidn -­

corneal y su acti'vidad fisiollSgica, pero son qu!micamente ine!. 

tables y disminuye su solubilidad, ademlls tienen .un corto -­

tiempo de vida. El difosfato de sodio y el foafato de sodio 

son los amortiguadores m4s comunmente usados en las preparaci~ 
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nes o'-t4lmicas (19,32,42,44,46). 

Las gotas son e1 mdtodo de aplicacidn m4s empleado en la oftal 

moloqta cl!nica~ Las ventajas de las soluciones y suspensiones 

incluyen la facil.idad de administracidn, poca o ni.nquna. inter- -

ferencia con la visidn, poca interferencia con la cícatriza-­

cídn en defectos epiteliales corneales (a excepcicSn .de los ane~ 

tdsico• tcSpicos) ·y la facilidad de esteril.izacidn ( 1, 9, 11, 12, 

16) .• 

Una gran desventaja de l.as soluciones es que datas requieren 

una ínstil.acicSn frecuente debido al corto t:iempo de contacto 

en'..l.a c!Srnea. Se han uti:Lizado gran variedad de aditamentos y 

agentes humectantes para prolongar el tiempo de contacto de la 

droga. Dos f4rmacos comunmente empleados como aqentes humecta~ 

tes son .el al.cohol polivinil y la metil-celulosa. El primero -

de éstos ·puede permanecer en contacto con el. ojo.m4s ti.empo y 

causa menos retardo en la cicatrizacilSn corneal que l.a metil.­

celulosa. Existen aditamentos hechos de metil. acrilato y vinil 

pirolidona que pueden impreqnarse con la droqa y colocarse en 

el. ~acc:; conjuntíval para mantener.m&s tiempo en contacto a la 

droga con la clSrnea. Estos aparatos son insolubles y se ret1.-­

ran 'de•puds de su per!odo de duraci6n (32 ,34·,42). 

Otra 4e•ventaja .de la• solucio.nes es. la p41rdida· del fllrmaco 

que •e produce por l.a• 1.1.mitaciones volwndtrica• de la capa 

precornealy la extracci6n relacionada con el·pestañeo a tra-­

vd• del aparato de drenaje nasola9rimal para salir a la cav1.-­

dad oral o nasal, adem«s de tomar en cuenta que el f4rmaco pu~ 
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de ser absorbido por loa vasos conjuntival!:s (6 ,·g ,12) • 

1.2 Unguentos Oft4lmicos 

~os un9Úentos oft&lmicos, son generalmente n~s estables que -­

las soluciones, debido a que las droqas no se ionizan f4cilme~ 

te en las bases aceitosas de datos, consecuentemente, el pH y 

la tonicidad son de menor importancia en su f6rmula. Los un-~ 

9uentos permiten un contacto mas prolongado de la droga con -­

los tejidos oculares y se pierde menos medicamento por el sis­

tema nasolagrimal, ademas tienen un efecto calmante al aplica~ 

se, ademas son buenos veh1culos para muchas drogás y son m~s -

.••tables para antibidticos y drogas l.:!biles \l2,34,42,44,46). 

Lós unquentos nublan la visi6n, ti.enden a retener exudado en -

el saco conjuntiva!, retardan la cicatrizaci6n del epitelio -­

cornea! mas que las soluciones, no son completamente estdriles 

y la base oleosa.del unqúento .es t6xica para las estructuras -

int.raoculares. En los casos de blefaritis, los un~entos pue-­

den ser retenidos en &reas necr6ticas y causa: qranulomas lipf 

dicos crdnicos (9,12,16,32), 

·. 1 .• 3 Iny.eccidn Subconjuntival. 

Esta v!a.de aplicacidn eat4 indicada cuando se deae~n aplicar 

droqas que tienen' poca penetracic5n erí la .cc5rnea¡ ·como-son, lo•. 

ant.ibil'Sticoa o droqaa que tienen caracter!sticas de baja ab--

. sorci6n, por ejemplo, los corti,costeroides de depl'Ssito. Tam- -

bidn es utilizada esta .y1a para alcanzar altos niveles intra-~ 

oc:ula.res de las droqas en un per!odo corto de tiempo, como en 

casos de infeccidn intraocular aguda o cuando alguna droga no 
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puede ser administrada con la frecuencia o la facilidad reque­

rida (3,7,9,12,26,42,44). 

La inyeccidn subconjuntival es usada para tratar uveitis aguda 
' . . 

anterior, panoftalmitis, episcleritis, pannus canino e irrita-

ciones corneales. La medicaci6n subconjuntival probablemente -

alcance la c6rnea por simple salida del f4rmaco en el sitio de 

inyecci6n1 a diferencia de la uvea· anterior (iris y ~uerpo ci­

liar) en donde los niveles terapduticos se alcanzan por difu-­

si6n directa a travds de la esclera hidroselectiva, pero son 

raramente, alcanzados en el vitreo, retina o coroides por esta 

v!a (3,4,7,9,12,26,42,44). 

Las inyecciones pueden ser aplicadas subconjuntivalmente o ba­

jo la c4psula de Tennon. Usualmente la tdcnica requiere solo -

de anestesia t6pica, que se instila·dentro del saco conjunti-­

val, se dejan pasar 2 6 3 minutos, se repite la aplicaci6n -

Y. se procede a poner la inyecci6n. La· utilizac.idn de tranquil!. 

zantes o anestdaicos solo es necesaria.en pacientes diftciles 

de manejar.(12,44). 

Para llevar a cabo la aplicaci6n de las inyecciones subconjun­

~i vales, se necesita.de una jeringa de 1 ml con aguja calibre 

·25 6 26 (jeringa de insul.ina) y urias pequeñas pinzas que se -­

utilizan para asir la conjuntiva bulb~r, dorsal o lateral, o -

con la aguja ya insertada: puede elevarse la conjuntiva. Al re­

t.:Lrar la ·aguja es necesario. rotarlapara limitar el goteo. Al 

depositar el medicamento en la conjuntiva se formar4 una gran 

vea!cula. La Ínyecci6n bájo la capsula de Tennon es m4s dif!--
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cil de aplicar, es mas dolorosa y su absorcidn ea mas lenta 

(2,7,12,32,44). 

Cuando los medicamentos son relativamen~e isot6nicos y con un 

vollhnen menor a 1 ·ml, las inyecciones subconjuntivales ·son re­

lativamente bien toleradas. La pdrdida de la droqa en la circ!!_ 

lacHSn general puede ser reducida mediante la adici6n de epin!!_ 

frina (O.S ml al 111000). La'utilizacidn tanto de la v!a tdpi­

ca como de la conjuntival, producen efectos aditivos (42,44, -

52) • ---

Ocasiona1mente, en el sitio de inyeccidn se desarrolla inflam~ 

cidn, necrosis, abscesos y fibrosis y esto debe ser considera­

do cuando las drogas sean administradas por esta v!a, Al9unas 

preparac:f.ones con bases oleosas se aplican por esta v!a para -

que se tenga un efe_ct_o prolongado, teniendo como desventaja un 

-efecto antiestt!tico por los restos blanquecinos-de estas prep~ 

rac:f.ones1 tambi•n pueden representar un riesgo ya que si no ae 

desea _ ·1a accic5n de este medicamento, no· podra ·ser retirado ni .. 

se podra llevar a cábo ninguna cirug!a :f.ntraocular en el aitio 

de aplicacidn por el efecto tl5x1co que representan los veh!cu­

los oleoaos para loa tejidos intraoculares (2,7,12,32,42). 

El aplicar. la droga subcémjuntivalmente en la membrana nicti-­

tante es mas dif!cil t~cnicamente, pero evita la• complicacio­

nes est~ticaa y qu1rt1rq1caa citadas_ prev1amente. El aplicar as_ 

cidentalmente una droga en el globo ocular es sumamente peliqr2 

so en cuanto a complicac1ones se ref1ere, por lo que hay que -

tener una sujecidn adecuada del animal y una buena t•cn1ca de 
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aplicacidn para evitar este problema (2,4,35). 

Las principales drogas que se administran por esta vta son los 

midrillticos, antibidticos y los corticoateroidea. En pacientes 

de talla pequeña, la aplicacidn subconjuntival de dosis mayo-­

rea a los ran~óa normales pueden provocar fllcilmente efectos -

secundarios sistdmicos, p>r lo que se deberlln tomar medidas de ., 
precaucidn en el clllculo de las dosis (3,12,16,32,35). 

1.4 Inyeccidn Pal¡¡ebral 

Para el examen oftalmoldgico, el blefaroespasmo se puede evi­

tar mediante la infiltracidn de anestdsico local en determina­

dos sitios anatdmicos que tendrlln como resultado el bloqueo de 

la funcidn motora como la sensitiva de los pllrpados (2,7,12, -

40) • 

Dependiendo de la especie, los nervios frontal, lagrimal, cig~ 

m4tico e infratroclear proveen la inervacidn a los p4rpados. -

La rama facial auriculo palpebral del nervio facial provee la 

inervacidn motora al mdsculo oculo-orbicularis del p4rpado 

(2, 7 ,l.2 ,40) • 

Para llevar a cabo la aquineaia palpebral en el perro, se uti­

lizan dos llreas. Se palpa el borde de la drbita y se inserta a 

2 centtmetros lateral· al canto :fateral una aguja calibre 23 

de 1 pulgada de largo. Se inyecta en este momento una pequeña 

cantidad de anestesia y la aguja se profundiza ·hasta que. cho-­

que con .el hueso y se dirige medialmente a lo largo de la s~ 

perficie del hueso 0.5 centtmetros arriba del mllrqen orbital, 
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infiltrando los tejidos que se encuentren en la trayectoria de 

la aguja. El procedimiento se repite a lo largo del borde orb~ 

tal inferior. La otra forma de llevar a cabo el bloqueo palpe­

bral es la directa, mediante la insercidn de la aguja subfacia!, 

mente sobre el punto medio del tercio posterior del arco ci~o­

m&tico, directamente sobre su borde dorsal c2;7,12). 

1,5 Xnyecci6n Retrobulbar 

Tanto en Medicina Veterinaria como en Medicina Humana, ia ruta 

retrobulbar u orbital se usa preferentemente para la infiltra­

cidn de anestesia antes de la cirug!a o~ular u orbital. En al­

gunas ocasiones es utilizada para la infiltracidn de solución 

salina fisiol6gica para producir exoftalmia y as! aumentar la 

exposici6n quirdrgica antes de una queratectom!a superficial 

o excisi6n de tumores en el limbo. Esta v!a tambidn se utiliza 

en el tratamiento de proptosis ocular traum&tica canina y ne~ 

ritis del nervio dptico por medio de la inyecci6n retrobulbar 

de corticosteroides de dep6sito y algunos antibidticos son in­

yectados por esta vta en casos de 'infecciones intraoculares, -

celulitis retrobulbar o abscesos (2,6,7). 

En la anestesia retrobulbar la divisidn oft&lmica del nervio.. -

trigdmino es bloqueada, despuds de que los anestdsicos son de­

positados cerca del &pica de la drbita, los nervios oculomotor 

abducens y troclear que inervan los mdsculos extraoculares pue 

den paralizarse y producir aquinesia del globo. El ganalio ci­

liar parasimp!tico tambidn es bloqueado, producidndose midria­

sis e hipotensidn ocular. Tambidn es bloqueado el reflejo ocu-
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lo card!aco por la anestest.a retrohulnar.. e 2, 4, 6, 40) • 

L.a· anestesia. retro~ulhar ·se nuede hacer nor Med.1.o de .inyeccio­

nes a trav4!a ~e ll!l conjuntiva dorslll, ventral, medial.º late;:,.""'. 

··ral. •'l CftUSa de las dif:erencias anat6rt.1.cas entre las especies, 

se han trazado .t4!cn.icas éspec!f.icas para las dif;erentes espe-­

c.ies. Jl.l ~arecer la anestesia retrobulbar es mlls util en el "!. 

nado. F.n pecjueñas eapec.ies, bajo anestesia 9eneral la aneste-­

sia retrobulbar es .innecesaria, sin enmarao, en el hombre dis­

r:tinuye la presiCSn .intraocular (2,6,l.2,l.4). 

!':n pequeñas especies se inserta una a9uja de calibre ndmero 20· 

<te 3 11 4 cent!metros de ·larqo en el &n.,,ulo caudal, formado 

por la un.1.dn del ligamento lateral orbital y el. arco ci9om&ti­

co. La aauia se dir.1.ae levemente hacia.la parte caudal v.oe.,ia 

hasta tocar la ~ared orb.1.taria caudornediál. F.ntonces se retrae 

.la. aaú:1a levemente y se inyectan de 3 & a· ml de anestesia lo--
,-'' •" .·. 
cal (2,6,l.2,14)~ 

~n el m4!todo de !!arth para pequei"as ,esP,ecies, se inserta una -. 

<l!lgÚj·a: de 5 ' 8 cent!rnetros de .largo calibre nGmero 20 ininedia­

.t.al".ente arajo del. arco i::i~~iftatico en .el canto lateral. ·La aau­

:ia se avanza d9rso-medialmente, rostral ála porciCSn vertical 

. de la rarna de la mand!bula y a travds ·.del piso de la .CSrhita h!, 

cia la fisura orbital (2,6,12;,l.4). 

La inyecciCSn retrobulbar puede ser pel.iqroaa por las complica­

ciones a:ue incluyen la. r.iosible penetracidn del alobo, dai'óo al 

nervio CSpt.ico y hemorragia retro:l:>ulbar. ·r.n perros, qat,oa y ca-
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hallo9 e~ los cuales ·la esclera r!~ida estd augente, la inyec­

cidn retrobulbar puede predisponer a la p~rdida de humor v!--­

treo dura.nte la cii:-u~!a intraocular. La adrninistraci(5n · retro-­

bulbar de anest;,dsicos .antes de la. cirua!a de dlceras corneales 

p~r~oradas o profundas dehe ser.evitada o usada con extre~a -­

precaucidn (16,19,32,44). 

1.6 rnyeccidn rntraocular 

rntracamaral 

Las inyeccionea·del medicamento directamente dentro del ojo, - · 

requieren de una cuit'!adosa considerac_i(5n, debido a l.a sensibi­

lidad .de loa tejidos. La inyeccidn o irriqacidn de la c&nara -

anterior .(intracamaral.) est.!1 indicada en dos situaciones: 

1) Durante la cirug!a intraocular: la solucic5n salina 'f'isiol.6"" 

qica estdril. es usada para irriaar y sacar 1.a fibrina y la 

san~re. Tambidn la epine'f'rina estdril nuede.ser adicionada 

a l.a sol.ucidn salina fisioldqicá y hacer una solucidn 

1:10,000, que mantendr4 dilatada la pupila y disminuir4 l.a 

'hemorragiá de la uvea anterior. Otras droqas a:ue· pueden 

ser usadas sona 

a) midri.!lticos 

~·b) midticos 

c) enzimas 

como l.a atropina 

conio la pilocarpina 

como la hialurodinasa, 5 unidades como re"" 

ductora de turbidea 

2) Durante el llllnejo de iil1!ecciones intraoculares avanzadas7 ..; 

todos los productos deben ser desde lueao estdriles y espe­

cialmente preparados para su uso intraocular, .ya crue los · --



l.9 

conservadores como l.011 agentes buferadoa u otros adit.ivos -

'pueden dañar los tej.idoa .intraoculares. Aunque l.a .inyecc.idn 

.intraocul.ar proporc.iona las concentrac.iones mis altas pos.i­

. bles de · i.ail drogas, el. 0:10 sol.o tol.erarl: _a.in pel..igro ranqos . . 

de bajas.dos.is, l.as .inyecc.iones de alt~s dos.is pueden prod!:!, 

e.ir una destrucc.idn .intraocular severa. (3,42,44,46,52). 

Para ll.evar a cabo la .inyecc.idn .intracamaral., se .inmovil.iza el 

_gl.obo ocular con uno• :f.orceps de f.ijac.ie5n, se .inserta una agu­

ja cal.ibre 25 6 26 dentro de la conjunt1.va hulhar de 3 4 4 mm, 

deÍlpuds del limbo para atravezar as.t .. ia c~a:ra anterior en el 

4ngulo formado entre la curvatura corneal. y el. iria. La traye~ 

toria de la a9uja en el limbo es annul.a~a hasta que el 4rea 

perforada selle por a1. l!\.isma. Al. m1.smo tiempo, con una hoja de 

.. b1.stur! del. ·.ndmero rr, se hace una .peque~a incÍ.s.idn en la ce5r­

nea ventral a.1 mm del 11.rnbo y paralelo' al. .iris. Una a9uja a.in 

punta de calibre 23 6 24 se :inserta atravds de la . .incisi6n p~ 

ra extraer humor acuoso. El. vol.dmen de la droga que se aplique 

·· def'!tro de l.a C::lmara debe ·ser el mismo que se extraiga del 

·acuoso (2,12,14,36). 

i~travi treal. 

La• barreras f'is.ioldgicas y anatdrnicas de l.a vascµ1ar.izac.16n ·"" 

ocular son las re_sp·onsabl.el!' de la p:>bre penetrac1.6n . de · 1a may2. 

ria.de las. droqas hac1.a el. humor v!treo y retina. un rndtodo p~ 

ra obtener concentraciones adecuadas es.a travds de inyeccio-­

nes intravit~eales directas. La t4!1cnica .incluye anestesia qen!!_ 

·. ral. y una aquja cal.ibre 25 ~ 26 que se . .inserta de· 5 1: 6. mm del. 
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limbo a trav's de la esclera y la para plana lateral al cuerpo 

ciliar. Usando la para plana ae minimizan las hemorraqiaa in-­

traocularea severas y daños a la retina. La cantidad de droqa 

inyectada deber' ser igua1 a1 voldmen del humor v!treo·~spira­

·do. Los.antibilSticos. son usados intraví.trealmente en casos de 

panoftalmitis y endoftalmitis en donde el ojo est! casi des--­

truido (2,12,14,36). 

Las posibles secuelas de la inyecci~n intravitreal son trauma .. 
a las estructura• intraoculares en caso de no seguir la t4cn1-

ca adecuada, toxicidad de la retina a las dro~as aplicadas e 

introduccidn de microorganismos infecciosos. Debido a estos -­

riesqos, la t8cnica debe limitarse a situaciones de urqencias, 

pero puede ser de valor. siqn1.f1.cativo si se usa en determina-­

dos pacientes con si9nos de enferJ!ledad infecciosa o inflamat2 

ria difusa del seqmento anterior (12,16 1 32,39,42,44,52). 

1.7 Administración Sist~mica 

La administraci.ISnoral, endovenosa o intramuscular pueden ser 

utilizadas ·para tratar enfermedades del segmento ánteriory -­

poat:e~ior del. ojo, ISrbita, esclerdtica, pt'lrpados y nervi.o 6pt.!_ 

.co •. En cond.tcíones normales, las dr~as s1.st'1nica• so1o·pene-­

.tran c1.ertas re9'i~nes del ojo deb1.do a la barrera .. acuo-sanerui:- · 

.nea~ .la cual.. e•t' consti.ti11da por el. :endotelio vascular y las 

meinbranas epiteliales de las ~aredes de los vasos san~u!neos -

que son ·al.tamente espec:ia.liaados (16 .. 26,32,35). 

Se cree ~ue la re91.6n ocular m~s permeábl9 a las droqas son 

lo• procesos del cuerpo c:f.11.ar ya sea por transporte activo o 
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simple difu•idn. A diF.erencia del sistema vascular de la reti­

na,· el corciidal y el iri• vascular que poseen una baja penetr!!_ 

cidn a ias drogas ya que sus vasos sangu!neos son de pared ---

. gr.uesa (29,40). 

Las drogas administradas sistdmicamente, que son liposolubles, 

de !)OCO peso y t.amaño molecular y que no se li~an a . las prote!_ 

nas'plasmaticas, penetran mejor la barrera acuo-sangu!nea. La 

pen·etracidn. de la droga en general se ve aumentada en presen-­

cia de inflamaciones oculares (12,35), 

·En resumen, las ventajas de la administraciidn sistdmica es oue 

se utiliza como coadyuvante para otras rutas de adninistracidn, 

aW'\entando as! la eficacia de los tratar.tientos, sin embar~o. -

l~s desventajas que 1:1resenta esta ruta .es que existe poca cien!. 

tracidn ocular yno es posible valorar la cantidad de medica-­

mento que.lleqa al ojo C22,32,35,42,44r. 

Los".medicarnentos sistl!micos mas usados para tratar las. enferm!!_ 

dades oculares son los aqentes.antimiérob:i.anos, corticosteroi-. 
. \ . ' 

des·,· diurdticos,. agentes 'osmdticos y enzimas (3,9;52)' • 

.,.; 
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CAPITULO rr 

AGENTES ANESTES:tCOS TOP:tCOS 

Loa ane11td11ico11 l.ocal.ea se usan para obtener un bl.oqueo rever,... · 

si.ble de l.a sensacidn de dolor en partea espec!ficas del. cuer­

po. Cuando se apl.ican en concentraci'ones adecuadas, tienen l.a.­

capacidad de bl.oquear l.a conduccidn nerviosa local. (tanto en -: 

fibras motoras como sensitivas) (38,46,49). 

2.1 Mecanismo de Accidn 

Lo• anestdsicos locales deben ser depositados por inyeccidn o 

por aplicaci.6n t6pica sobre el tejido que se desea insensibilf. 

:sar, o en el !rea en donde haya un tronco nervioso, con lo que 

se lograr& la anal.9esia de una mayor reqidn. F.:l anal~dsico l.o-: 

caloanestdsico l.ocal., tiene que difundir a travl!s de difere!!_ 

tes tejidos para l.l.e9ar al. tronco nervioso. Esta difusi.6n pro­

voca el. per!odo de latencia entre la apl.icaci.6n y la presenta-: 

cidn de la analgesia. Algunas fibras nerviosas pequeñas ami.el!, 

· ·nicas como las que se .. encuentran en l.a .;6rnea, tendr4n toda la 

superficie del ax6n para permitir l.a accidn del.·anal.9dsico l.o­

cal, mientras que las 9randes fibras mi~l!nicas requerir4n de 

mayor tiempo para blo~earse, pues Ell. anal91!sico· local solo a:, 

tuá.r.1 en 1011 n6dulos de Ranvier (31,46,49). 

Al .igual que la gran mayor!a de loa anestdsicos, los analgdsi­

cos locales ~uardan un riquroso orden de 9otencia respecto a -

su liposolubilidadJ ésto se debe a aue su efecto se produce en 

los axones nerviosos·, l.os cual.es son· estructuras con un alto -
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porcentaje en l!pidos. (4,11). 

Lo• anestdaicos locales actdan primero sobre· los sitios en do~ 

d• .. exiat~ ma. superfic1.e para "adher1.rse", esto es .en las fi-­

bra• amiel~nica• delqadas (t1.po C), pues tienen mayor superf1.­

c1.e de interacci6n y no tienen miel1.na (no est4n recub1.ertas -

dec~Uulas de Schwann, luego actdan en fibras parcialmente 

· am1.elS:nica• .. hasta term1.nar con f1.braa gruesas (t1.po A) total-­

mente m1.el~n1.ca11· (12,17.;49). 

A pesar de lo menc1.onado, adn se desconoce el.mecan1.smo de ac­

cic5n preciso de lo• analgdsicos locales. ··i::s i;>robable q\ie no d!_ 

f1.era mucho de los otros anestds1.cos. 51.n em~argo, se sabe que 

lo• ane•tdsicos locales 1.mpiden la.generaci6n y conducc1.6n de 

los 1.mpulsos nerviosos, deb1.do a la 'accidn ~ue .ejercen en la 

membrana al impedir el cons1.derablé y pasajero aumento en la -

permeabil1.dad de los 1.ones de Na+ y tambicln al reduc1.r.la per­

meabilidad en descanso a los 1.ones K+. El anestds1.co local se 

enlaza con las capas superfic1.ales de .la membrana, pero se de~ 

c;onoce la forma en que este enlace produceestabilizac1.6n de -

la permeabi11.dad de la Ítembrana. Una explicá.ci6n que se ha da­

do aostiene que lo• anestclsicos ioc~Ües aumentan la pres1.6n en 

ia superficie de la capa de lfp1.dos_t'le .la membrana, con lo -­

cual •e· .cerrarS:an los poros por los que se mueven lo• 1.ones. ·'­

Tal acc1.6n darla como resultado una d1.sm1.nuc1.6n ~eneral de la 

permeabilidad en reposo y lim1.tarS:a el aumento de la permeah1.-

11.dad de ··la membrana a los iones Na+. Esta explicac1.dn se basa 

en el hecho de haberse observado que la potenc1.a anestdsica de 
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una seria de compuestos ea paralela a su capacidad para aumen­

tar la preaidn auperf icial de peltculaa !lrtif icia1ea de lipoi­

dea rnonomoleculares (11,31,38,46 1 49), 

Loa anestdsicoa locálea pueden tambidn competir con los iones 

de calcio por los sitios de recepcidn que controlan la permea­

bilidad de la membrana celular,· que es de vital importancia en 
. . .. 

la propaqacidn del impulso nerv.ioao (4 ,20). 

La mayorta de los anestdsicoa loca.les presentan estrechas rel!!_ 

ciones qu!micaa, En su mayor parte son aminas terciarias de -­

reacc:LCSn ··?:~sic a d!!bil (hex:Llca!na y prilcca!na que son a..'!l:inas 

secundarias) • Todos los anestésicos locales tienen una porcidn 

lipoft.lica y otra hidroftlica, unida :POr una cadena carbohidr!!_ 

tada (11,17,46). 

La porciCSn lipoftlica da solubilidad en ltpidos, la porciCSn.h!. 

droftlica da solubilidad en·agua. como ya se ha mencionado, es 

esencial que haya un buen balance entre estas dos propiedades 

· a fin .de qua las capas de la cdrnea absorban el f&rmaco en fo~ 

ma.adecuada. La cadena de hidrocarburo que conecta estas dos -

porciones contiene un enlace de ester o amida que mantiene en 

forma correcta la distancia critica .entre las porciones lipof !, 

licas e hidroftlicas. La longitud CSptima de enl~ce, parece ser. 

que .requ~8re. una separac~~n de 6~9 A entre la~ porciones l~po-
".. ·'. ~ 

ftlicaa e· hidroftlicaa para ~ue ·el:: c9mpuesto reten~a su capac!. 
• 1 ' • • • 

dad anestdaica. Incluso algunos antihiatarntnicos; anticol~n•r-

qicos y otros f&rmacos,, 'tienen un efecto analq4lsico local d41-­

bil por tener esta diatancia. entre sus grupos activos (8,11,49). 
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Los anestdsicos 1oca1es son'bases ddbi1es relativamente insol.!:!. 

b1es en aguá y a1go.inestabl.es. Con faci1idad· forman salea hi­

drosolub1es a partir de 4cidos fuertes estables en solucidn. -

La mayorla de 1os anestdsicos requieren de un pH al.calino para 

1oqrar su efecto anal.gi!sico local. mllximo. Esto se puede i.n!'e_.:.­

rir en l.a necesi.dad de1 grupo 1ipofl1ico de evi.tar 1a ioniza-­

ci.dn y continuar l.iposolub1e para tener efecto. En un pH 4ci-­

do, la elevada concentraci6n de hidrogeniones ioni.zarll m4s f4-

cilmenté 1a ami.na terci.aria a1 aceptar e1 H en su mo1dcu1a y ~ 

provocar& una menor liposolubilidad, Lo contrario, es decir, -

poca concentraci6n de hidrogeniones (pH alcalino) disminui.i~ 

1a proporci.6n de mol.dculas. ionizadas y el. compuesto ser& m4s 

1iposol.ubl.e. Por esto los anestésicos 1ocal.es comunes se usan 

en forma de clorhidrato (11,31,49). 

Comi.enzo y Duraci.dn de la Anestesia 

Generalmente., l.as fibras nerviosas pequeñas son mlls suscepti--
-.:;:,· 

bl.es a l.os anestl!sicos local.es que las grandes; ademlls, 1a mi!. 

li.na proporci.ona otra barrera a l.a absorcidn. La susceptibi1:t.­

dad no depende del. tipo de fi.bra (esto es se,nsoria.1 o motora) • 
. ,. ' . 
. El. tiempo que tarde e1 anestdsico ·local. en h.acer efecto en un 

nervio .det.errninado depende de 1a c~:mcentraci6n de1 fllrinaco, el 

tiempo de difusidn, e1 .di4metro del nervio y el. pH dé la so1u­

cidn usada (esto. dltimo afecta l.a ionizacidn y por lo tanto 1a 

absorcidn) • La concentraci.dn mllxima efectlva de l.a tetracalna 

es del. lt r de la cocalna .el 20t, de 1a proparacalna el. ·O. St, 7 

concentraciones.mlls al.tas rio aumentan el efecto del anestdsico 
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y pueden dar como resultado efectos a>laterales locales o sis­

tdmicos. Las instilaciones repetidas de un anestdsico local t~ 

pico, generalmente prolongan su duracidn, pero no aumentan el 

grado de insensibilidad ·ce,12,16,19,20). 

El per!odo de recuperacidn depende del veh!culo entre el anes­

tasico local y la membrana, el tamaño de la fibra y el !ndice 

de supresi6n de la droga, el cual depende a su vez de factores 

tales como la vascularizacidn del 4rea y la facilidad con aue 

se hidroliza el f4rmaco. Cuanto mas alto sea el suministro sa~ 

guineo, tanto mas lo ser4 el !ndice de supresi6n, Algunos ane~ 

tasicos locales, por ejemplo la proca!na, son vasodilatadores 

y f4cilmente B~ eliminan del sitio en cuestifSn1 otros, COMO la 

coca!na, son vasoconstrictores y tienden a permanecer en el s~ 

tio (11,38,46). 

AbsorciCsn, Metabolismo y Excreci6n 

AGn despuds de su ap1icaci6n, algunos anestdsicos locales en-­

tran en la sangre, pero se eliminan por medio de redistrib~~ -

cidn tisular, inactivacidn metab6lica y excrecidn. Los compue~ 

tos con enlaces dster se hidrolizan. f4cilmente, (como el de la 

procatna) por la enzima colinesterasa (no espec!fica) del ?la~ 

ma. Por consiguiente., ·los anestdsicos locales con enlaces de -

dster no protegidos~ tienen corta duraci6n de accilSn (11,46) 

Los compuestos con.enlace amina como el de la lidocatna son m!:!. 

cho m4s resistentes a la hidrdlisis, por lo que los anestdsi-­

cos locales con este tipo de enlace probablemente tengan una -



27 

mayor duraci6n. Las siguientes etapas del metaholismo tienen -

lugar en el h!gado, y.tanto los metabolitos como la dro9a no 

alterada se excretan por los riñones (8,11,46). 

2.2 Principio activo, DosiF.icací6n y V!a de Administraci6n 

Tetracaina.-

La tetraca!na es un agente anestdsico t6pico sintdtico, que -

es de uso comdn en la oftalmoloq!a veterinaria. Presenta ia !'!!. 

netracidn corneal rn4s r4pida y est4 disponible en concentraci~ 

nes del O.SI al 21. Una gota de una soluci6n al O.SI da como -

resultado la anestesia al minuto de haberla aplicado. El refl~ 

jo de parpadeo desaparece despuds de unos 10 4 15 segundos. Si 

se efectdan manipulaciones que lleven demasiado tiempo como 

irrigar el conducto nasolagrimal, se debe instilar otra qota 

de soluci6n anestdsica a los 30 segundos o al minuto (1,4,12, 

20,46) .. 

En el hombre se presenta una sensaci6n de ardor inmediatamente 

despu~s de la instilacidn del anestdsico que perdura aproxima­

damente 30 segundos, pero que no tiene ninquna im¡>Ortancia 

cl!nica. F.n el perro se pueden presentar reacciones de sensih~ 

lidad ocular aguda, quemosis con enrojecimiento y protrusi6n 

de la membrana nictitante un minuto despuds de la aplicaci6n 

de la tetraca!na, esta irritacidn desaparece aproximadamente 

en una hora. La tetraca!na es potencialmente t6xica para la -­

c6rnea1 de•pu•• de aplicar este medicamente se pueden presen-­

tar lesiones superficiales corneales, pero generalmente son -­

transitorias (12 1 20,.44,42,47). 
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La tetraca!na 1.nhibe tanto a las c4!lulas de m1.qraci6n como la 

mito•i• en el proceao de cicatr1.zac16n corneal y reduce la ta­

sa de oxidac1.dn de la qlucosa y el piruvato en el epitel.io ºº!. 
neal enmaa del BO•. Tambidn se han reportado .. la inh1.bicidn de 

absorci6nde ox!qeno y acumulaciCSn dé :leido lllctico local, de.!!_ 

puda del uso de la tetrac,;,.!na. La tetraca!na al O.St 1.nhib~ in 

v1.tro el crecimiento de Staphilococcus ~, Pseudomona ~ 

q1.nosay candida albicans cuando se.incuba por 24 horas (3¡20, 

35;38). 

El u•o ·.ind1..scrim1.nado de la tetraca!na en enfermedades éornea- · -1 

.1es puede dar como.resultado el agravar .la condici6n actual..:­

Para disminuir el dolor se prefiere el uso de sedantes y ~i.;,. • 

driaticos c1.clopldjicos que no afectan directamente a la c.dr.;,.­

nea (4,12~16,20). 

Proparaca!na 

Este es·unanestdsico t!Spico sintdtico, que. es s1.m1.1ar a la t!!_ 

traca!na, est4 disponibl.e en so1uci6n al O. St. En· el hombre·, -

la admin1.strac1.6n de propáraca!na se considera menos irritante 
- . - - . 

que J.a tetraca!na. E1 prin~ipio d·~ l.á anestesia var!a de 6 a -

20 segundos.en el hombre mientras que.el de la·proparaca!na ·va 

de 9. a 26 sequndÓ~. (3,4,20). 

En el hombre no son frecuentes las reacciones aldrqicas·con e~ 

te aneiltdsico, y en pacientes que.presenten reacciones hacia -

la tetraca!na pueden no reaccionar a la proparáca!na. Las rea~ 

cienes aldrqicas cons1.aten en quemosis, laqrimeo e hiperemia -

de la conjuntiva. La proparaca!na causa a1terac1.ones pasajeras 

.. •·· 
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en 1a cCSrnea por 1o que se puede dificultar el examen oftilmi­

co, Esta irregu1aridad permanece por unos 30 i 60 minutos, por 

lo qUe se recomienda llevar a cabo el examen oftalmico antes 

de ap1icar e1 anesttlsico tCSpico, La proparaca!na al O.SI no -­

inhibe el crecimiento de Staphilococcus ~, Pseudomona ~-­

reoqinosa o Candida albicans cuando se incuban durante 24 ho-­

ras (20,24,38,42), 

Las botellas o frascos que no han sido it.>iertos deben almace-­

narse a temperatura ambienter una vez que ha sido abierto se 

deteriora en data, por lo que se recomienda la refrigeraciGn 

para retardar la deco1oraci6n (tomando un color caftl) de la S2_ 

1uci6n, ya que a1 tomar este color indica que esta inactivada 

y por lo tanto no debe ser usada (4,35,44). 

·La ausencia de irritaci6n loca1, as! como e1 principio rapido 

de la anestesia hace de la proparaca!na un anesttlsico de e1ec­

ci6n en la oftalmoloq!a veterinaria (4,20,42,44), 

Benoxinato 

Este anesttlsico se encuentra disponib1e como so1uoi6n acuosa·­

estdril conteniendo 0,4, de hidroc1oruro de benoxinato, c1oru-

·ro de sodio al - O .9t y 0·.02' de butilparabeno como conservador. 

sus caracter!sticas c1!nicas son similares·· a la proparaca!na. 

Es meno8 irritánte que la tetraca!na y causa menor daño epite­

lial. E1 benoxinato (0.4') inhibe Staphilococcus !!EE, y Candida 

!1!1! pero no a Paeudomona !!1!1!. en cultivos de 24 horas (12,20, -

38). 
··":..· 
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El benoxinato es raramente t6xico en el hombre, pero puede es­

timular una sensaci6n punzante. La in•tilaci6n de benoxinato -

ha sido reportada como causante de grandes lesiones epiteli·a-­

les en perros con edema corneal epitelial asociado con qlauco­

ma. En 10 4 60 minutos después de su instilaci6n, se desarro-­

llan erosiones corneales punteadas y ampliamente difundidas ·s!!. 

guido de caida de capas irregulares del epitelio. El estroma ~ 

corneal subyacente permanece claro y la cicatrizaci6n se com--

pleta en 24 4 48 horas (12,35). 

Coca1na 

Este fue el primer anestásico local. Las soluciones del 1 al -

4% dan un excelente efecto anestésico durante 10 minutos. s·in 

embargo, los anestésicos locales m4s modernos han sustitu!do a 

la cocatna por su efe~to en la c6rnea, sus propiedades simpat~ 

comiml!ticas y su potencial de adici6n. La anestesia t6pica -­

m4xima ocurre durante dos minutos y empieza a declinar a los -

tres minutos (20,38,46). 

) 

La aplicaci6n de coca!na puede. prevo.car l.esiones signi.1:icati--

vas del epitelio ._corneal, por ésto,: es dtil en la remoci6n del 

epitel.io defectuoso que se observa en las dlceras dendr!ticas 

(12,20,44). 

Se presenta midriasis en los primeros 15 i 20 minutos despu41s 

de la inistilaci6n.de coca!na. La acci6n simpaticomimética de -

la coca!na se asocia, con su habilidad para bloquear la absor-­

ci6n de norepinefrina por el nervio terminal: es dtil. en el -­

diagndstico de S!ndrome de Horner y sus lesiones. Las lesiones 
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de segundo y tercer orden no responden a la coca1na ya que no 

existe liberacidn espont&nea de norepinefrina en el nervio te!:_ 

minal. Los ojos normales y las lesiones de primer orden s! re~ 

ponden (12,35,38). 

2.3 Toxicidad 

El uao .de los anestdsicos t6picos puede dar como resultado una 

liqera irritaci6n y ddo al epitelio cornea! normal1 las apli­

cacionea prolonqadas pueden 1.ntens1.f1.car el.daño. El uso pro-­

lonqado de ~stos aumenta la posibilidad de provocar hipersens~ 

bil1.dad local en los. p~rpados y conjuntiva. La tetraca!na y el 

benox1.nato pueden producir edema cornea! pasajero. En perros -

con glaucoma y edema corneal, el benoxinato tdp1.co puede prod~ 

c1.r un completo desprend.illl1.ento del epitelio cornea!. La prop~ 

raca!na causa poca irritaci6n o alteraciones del epitelio cor­

nea! en el hombre y caballo, s1.n embargo, en el perro produce 

. oca_s1.onalmente h1.perem1.a conjuntiva! y quemosis. La mayor!a de 

los agentes anestdsicos locales producen 1.rr1.tac1.6n en los ojos 

inflamados excepto la proparaca!na (4,12,38,42,44). 

Con poca frecuencia aparecen e_fectos s1.stdrnicos t6x1.cos despuds 

de la aplicac1.6n de anest•sicos locales, con excepc1.6n de la -

-coca1ná. La presentac1.6n de· toxicidad sist&nica depende de un 

aumento en los ni.veles sanqu1neoá y del tiempo que dure este -

aumento. La reacc1.6n que se man1.f1.esta con m~s frecuencia, son 

las convulsiones, pero las mas peligrosas son la depresidn re!!_ 

p1.rator1.a y la h1.potens1.6n. La coca!na es la Gn1.ca que causa -

una notable estimulac1.6n cortical (12,20,38). 
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2.4 Usos Cl!nícos 

Los agentes anestésicos t6picos son usados con frecuen.cia en 

la oftalmolog!a veterinaria para proced:Lmientcis de d:i&gn6st1--· 

co, cirug!a menor y algunos tratamientos. Estos agentes son m~ 

nos efectivos en loa ojos que se encuentren inflamados, ya que 

por la mayor irrigaci6n existente se estimula su expulsi6n y -

adem4a, son inactivados por los cambios de pH de los tejidos. 

El uso cuidadoso de estos agentes es neéesario para evitar se­

cuela• no deseables (3,7,36). 

Los anest•sicos t6picos deben ser usados antes de que se to-­

men muestras para cultivo corneo conjuntíval y antes de que se 

apliquen tinciones oft41micas, ya que como se mencion6, éstas 

pueden inhibir el crecimiento bacteriano o afectar_el epitelio 

cornea! (36,39,41). 

Se usan para llevar a cabo el examen de tonornetr!a o examinar 

al ojo en busca de algdn cuerpo extraño o para retraer la mem­

brana nictítante, se deber4n poner unas cuantas gotas.deanes­

tdsico unos tres minutos antes de realizar estos manejos (35, 

36,42). 

En todas. las 'espec1.es, .el uso de los anestésicos t6picos auna­

dos· a una buena aujec1.dn, son suficiente• para realizar la cau 
·. 

terizac1.6n de Olceras corneales con fenol o 1.odo. La cocaína -

puede tambidn ser usada t(Spicamente deepuj!fs de haber eaui:er1.z!. 

do.con 1.odo; dsta inactiva el iodo por la ·1!ormac1.6n de un pre­

cípitado insoluble (eocatna-iodo)J sin embargo, la proteccidn 
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que da la ccv.:aína al estroma corneal dañado por el iodo puede 

•.•r incomplet:a (12,35,38). 

2•5 Bfect:oa oculares de loa aneatl!sicos locales inyectables 

La aneatesi.a regional producida por inyecciones de anestl!sicos 

en·areaa eapectficas sobre loa anexos del ojo, es dtil en la -

Óftalmologta veterinaria para el examen ocular y procedimientos 

quirdrgicos y de dia911CSstico menor. El bloqueo nervioso local 

eá dtil en el examen de an1.males grandes, ya que los mdsculos 

(oculi orbicularis) de datos, son muy poderosos, lo que hace 

que el examen preciso del globo se dificulte (12,20,25). 

Los anestdsicos locales aplicados en el L(pice de la CSrbita bl2 

quean los nervios motores y sensitivos y talllbil!n la inervaciCSn 

autCSnoma.del ojo y estructuras asociadas. El bloqueo del gan-­

qlio. ciliar parasimp4tico provoca midriasis y esto explica pa~ 

cialmente la hipoton!a ocular. La disminuciCSn de la tensiCSn de 

losmdaculos extraoculares y el porcentaje de reducciCSn de la 

formac1.6n del humor acuoso, tambil!n contribuyen a la hipoton!a 

ocular. Tant:o la proca!na como la lidoca!na son usados en la -

oftal.molog!a vet:erinaria (12,20,38,42,50). 

La· lidoca!na (xilocatna) al lt y 2t ·son l.os anestl!aicoa loca-­

lea 1114• comunes en medicina veterina·r1a. se difunden m4s r4p1-

damente a t:rav's de los tejidos que la proca!na, producen ane~ 

t:eaia en un 4r~a m4s grande y presentan mayor duraciCSn del --­

e fect:o anestl!aico (20,38). 

La l:idocatna al lt es adecuada para todos los procedimientos -
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oft4lmicoa y la aolucidn al 2t no aumenta el efecto analgdsico. 

La inyeccidn endovenosa accidental puede producir efectos aist! 

micos incluyendo baja de la presi!Sn arterial, n~uaeas, vdmito y 

convulaiones (20,25,50). 

La proca:tna (Novocaína), ea un potente anestdaico con relativa 

toxicidad. Su penetracidn en los tejidos ea menor que el de la 

lidoca:tna. Se usa en concentraciones de 0.5 4 4.0t, pero la pr2 

ca:tna al. 1• es ia adecuada. Las reacciones tdxicas son simila.~­

res a aquellas de la .-1.idoca:tna, puede provocarse un colapso ca~ 

diovaacular deapu~s de la aplicación accidental endovenosa de -

esta dri:>ga (38.49) • 

El añadir ep.inefrina (1:50,000 4 1:100,000) a estos anestdsicos 

causa vaso.constriccid.n local, retrasando la absorci!Sn de la dr!:?_ 

ga y prolongando la anestesia. El reducido porcentaje de ab&or­

cidn aistd,mica tambidn facilita el metabolismo. de la dr~a y m!_ 

nim.iza las posibilidades de reacciones adversas (8,11,12) • 

La hial:urodinasa tambidn puede adicionarse a las soluciones 

aneatfai'caa para ·aumentar la difusidn de laa·droqas y aumentar 

la permeabilidad de.loa tejidos. Como resultado el impulso .ini­

cial .Y la. duracidn de .la accidn de loa aneatfaicos se acor,ta. -
. : . ' : 

El masaje ocular prómueve la difusidn y la actividad de la hia-

lurodinaaa (8,11,12). 

2.6 Efectos oculares de la anestesia general 

La anestesia general puede tener un efecto profundo en el ojo, 

afectando notablemente la presidn intraocular. La protruaidn --
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del v!treo y prolapso del ir~s son algunas de las complicacio­

nes que pueden seguir a un aumento de la presilSn intraocular -

durante ciar.tos procedimientos quirtlrgicos, Estos aumentos de 

presie'Sn agudos pueden evitarse mediante la seleccilSn adecuada 

de las drogas y un buen control del nivel de la anestesia ( 12, 

35,38) •· 

Por io general, como medicacidn prequirflrgica se administran -

.combinaciones de tranquilizantes y depresores del SNC con atr2 

'pina. A pesar de que l.as dosis de barbitflricos ocasionalmente 

bajan ·1a presi6n intraocul·ar, adn que. lo hacen en forma incon!_ 

_tante•, .loa estudios recientes que evaluan varias combinaciones 

de acepromacina, ketamina, xilacina y droperidol-fentanil so-­

bre la presilSn arterial e intraocular en Beagles,. revel.aron 

que ·la presi6n arterial se incrementa algunas ve~es pero la i~ 

tra·ocular permanece relativamente estable (12 ,35 ,38) • 

La mayór!a de los agentes de anestesia general reducen la pre­

si6n intraocular. Esto se puede deber a la depresi6n de los -­

centros. dienceflllicos, ca!da de la presi6n.arterial, relaja--­

cidn de los mflsculos .extraoculares y cambio en el tamaño de ia 
. . 

pupiia. Con la a11estesia general pueden presentarse aun\e.ntos 

significativos en el coeficien~e de salida del humor acuoso. 

Aic;rUnos estudios en el ~ato indican que la anestesia con pent2 . . 
barbital prOduce los mlls altos valores de salida del acuoso, y 

el halothane produce los vatores mlls ba:tos. El grado de pre- -

si6n intraocular en cuanto a su reduccie'Sn se asocia con la pr2 

fundidad de la anestesia. El· metoxifluorane .da un l.lt de redu=. 

";,l 



'c1.C5n en la pres1.C5n 1.ntraocular con la anestes1.a mas 11.qera y· 

una reducc1.C5n del 461 _e·n los estados mlls profundos ( 38, 43) • 

~a profund1.dad de la anestes1.a qeneral es de suma importanc1.a 

.,,n la ~1.ruq!a 1.ntraocular. 51. el pac1.ente estll en plano anest! 

d-1.co superf1.c1.al, los mov1.m1.entos de la cabeza y los mdsculos 

extraoculares pueden produc1.r ser1.as compl1.caciones 1.ncluyendo 

~rolapso del v!treo, desprend1.m1.ento de ret1.na y hemorrag1.a de 

la coro1.des. Es de v1.tal 1.mportancia mantener al paciente en 

Íos estados mlls profundos de la anestes1.a durante la Ciru9!a -

< 1.ntraocui'ar (20,35,43). 

Los relajantes musculares como la d~tubocurarina o 9alarnina, -

bajan la pres1.C5n 1.ntraocular. La succ1.n1.l colina es un relaja!2_ 

te muscular despolar1.zante que genera un alza temporal en la ~ 

pres1.C5n 1.ntraocular que dura·aprox1.rnadamente cinco minutos. E!!. 

te efecto parece estar asociado ·con la 'contraccil5n ·de los mds­

culos extraocular~s. La succ1.nil colina estll contra1.nd1.cada en 
' ' 

les.iones perforantes del ojo y no debe u_sarse despui!s de que 

un ojo ha s1.do 1.nterven.'f.do qu1.rdrg1.camente, 51. se usa, deben 

pasar ;::or lo menos c1.nco m.'f.nutos antes de que_ se· intervenga': e_l 

ojo (12 ,38,44). 
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CAPITULO III 

AGENTES A.1\JTIMJ:CROBIANOS 

J.l Aqentee Antibacterianoa 

Los antibil5tico• son sustancias que'inhiben o destruyen·a.ias 

bacteria•. Pueden actuar alterando la s!ntesis de la pared ce­

lular delas bacterias, la s!ntesis de protetnas o la permeabi 

lidad de la membrana celular de las bacterias (17). 

Los antibil5ticos pueden clasificarse en bactericidas (destru-­

yen la• bacterias) y en bacteriost4ticos (inhiben el crecimie~ 

to y rep;;oduccidn de la_s mismas). Algunos antibi6ticos actdan 

de ambas formas dependiendo de su concentracidn. Los agentes -

bacteriost4ticos requieren de los mecanismos de defensa del -­

cuerpo para la destruccil5n de las bacterias (17,18,51). 

Los antimicrobianos son drogas muy usadas en la oftalmo1og!a 

veterinaria; desafortunadamente presentan tanto potencial para 

hacer mal uso de ellos como beneficios que ofrecen. con F.re--­

cuencia, los antimicrobianos son prescritos como consecuencia 

de la inhabil:l.dad para hacer un. diagndstico espectfico m4s que 

como un tratamiento para enfermedades infecciosas •. Antes de -­

que un cltnico use alquno de estos, agentes, deber4 estar segu­

ro de que la condicidn que se les presenta es una infecci6n y 

no una inflamacil5n asociada a mecaniamos inmunomediados, cuer­

pos extraños, traumas, irritacidn mec4nica o 'qu!mica, sensibi­

lidad por contacto a una droga previamente usada.o enfermeda-­

des degenerativas metabCSlicas como el glaucoma (33,42,44). 
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El uso indiscriminado de los antibi6ticos puede alterar la m!,·· 

croflora normal externa del ojo desencadenando as! la suscept!. 

bilidad ci la severidad a las infecciones funaales, as! corno -­

contribuir al desarrollo de cepas de bacterias resistentes (3, 

51). 

Selecci6n y administraci6n de antibi6ticos 

cuando se selecciona un antibi6tico deben considerarse varios 

factores: 

1.- El organismo pat6geno y su sensibilidad 

2.- ·ubicaci6n de l!ste 

3,- La farmacodinamia, farmacocinl!tica y toxicidad de los ant!, 

bi~ticos disponibles. 

4.- El espectro de actividad de las droqas disponibles. 

La base ideal para la selecci6n de un antibi6tico ocular es la 

identificaci6n del microorganismo responsable y su sensibili-­

dad a lo_s antibi6ticos. Sin embargo, a menudo el obtener esta 

informaci6n no siempre se justifica dado su costoo la necesi­

dad de instaurar un tratamiento antes de contar con loa resul­

tados de laboratorio. Por lo tanto, ·es necesario el conocimie!!_ 

to de los microorganismos m4s comunes, su sensibilidad y .los -

antibi6ticos que puedan ser m4s efectivos. El tratamiento emp! 

rico de las infecciones, aunque resulta pr4ctico~ no siempre -

lleva a resultados satisfactorios.. Se recomienda realizár una 

impronta o raspado conjuntiva! de material intraocular, tiñdn­

dolo con Gram, Wright o Giemsa. El mi!todo de r.ram tiñe a. las -

bacterias permitiendo una diferenciaci6n r4pida entre los ca--
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sos de infecc1.dn y alergia, facilitando ae! la selecci6.n del -

antibi6tico efectivo. Adem4e, las t1.ncionee pueden mostrar in­

clusiones v.irales, de clamidiaa o micoplaemas dentro de las c! 

lula• epiteliales y permitir4n diferenciarlas de las cl!lulas -

inflamatorias (18,23,33 1 44). 

En muchos casos, las infecciones extraoculares simples, reepo~ 

den r4pidamente al tratamiento, a diferencia de las infecciones. 

severas o aquellas que no responden al tratamiento inic.ial ba­

sado solo en la tinci6n de Gram, por 1o que requerirán de un -

cul.tivo y antibiogrania (26,44,51), 

Para aquellas infecciones oculares en que existe la sospecha -

de que son bacterianas, la selecciCSn de una preparaci6n d.e an­

tibi6ticos deber4 basarse en la inc.1.dencia conocida de determf. 

nades patdqenos en la zona y en su probable sensibilidad. nebe 

enfatizarse que la mayor!a de las infecciones oculares ~ueden 

ser controladas con e1 tratamiento inicial. El uso de ini~ron-­

tas teñidas para aver.ic:ruar la morfoloq!a bacteriana y de cito­

logía conjuntivalr puede ayudar a conf.irmar un diagnc5stico pr!!_ 

suntivo. El uso indiscriminado de pruebas de cultiV:O y sensibf. 

lidad en infecciones. simples sin tratamiento anterior, puede - · 

&er IStil para prop6sitos científicos pero es difícil de justi­

ficar econ6micaniente en todos loe. casos (36,44). 

Para una terapia tdpica, son empleados en forma efectiva combf. 

naciones de drogas bactericidas que no se usan con frecuencia 

en forma sistl!m1.ca. Esto permite un amplio espectro de activ.i-
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dad que al usar una sola droga y reduce las oportunidades de -

supervivencia del microorqanismo responsable que ya ea resis-­

tente a algunas drogas seleccionadas. La combinacidn m&s atil 

es neomicina, polimixina By bacitracina (27.35). 

En infecciones severas agudas o crdnicas, el cultivo y antibi~ 

grama deben llevarse a cabo en forma rutinaria. En este tipo -

de infecciones la combinacidn de diferentes v!as de aplicacidn 

como tdpica, inyeccidn subconjuntival y administracidn sist~~~ 

ca es comunmente usada. En la oftalmología veterinaria, los ª!!. 

tibidt.icos se utilizan como medidas profillfcticas •. cuando se -

administran juiciosamente, estas dro9as tienen validez en la 

prevencidn de infecciones antes o despuds de llevar a cabo ci­

rugía .intra o extraocular, en enfermedades traum4ticas de la -

cdrnea y en queratoconjuntivitis seca, en la cual el ojo está 

predispuesto a infecciones secundarias bacterianas (42,44,52). 

3.1.1 BACTERICIDAS 

3.1.1.1 Principio activo, dosificacidn y vía de administraci6n 

Penicilinas 

Penicilina es un tdrmino gendrico para los derivados natura-­

les y sintdticos de.l. 4cido 6-aminopenicil&nico. r.a penicilina 

es una droga bactericida por su accidn de inhibicidn de la sí!!. 

tesis de J:a pared .celular. Es bactericida contra la mayoría de 

los cocos Gram positivos, excepto Staphylococcua !!el?. que prod~ 

cen penicilinasa (4,6,17). 

Dentro de los derivados de la penicilina existe una consider~ 
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ble variedad entre solubilidad, estabilidad, eapectro de acti­

vidad, penetracidn ocular y resistencia a la penicilinaaa. De­

bido a su gran tamaño molecular y baja solubil.idad lipfdica, 

las penicilinas no penetran l.a cdrnea intacta. como estas ~ro­

gas no son muy tdxicas, las concentraciones oculares terapdut~ 

cas pueden ser obtenidas con al.tas dosis sist~micaa sin que se 

presente ninqdn problema respecto a la toxicidad (18,23,33,44) 

Penicilina G. Cristal.ina 

La: penicilina G (Na+, K+) ea soluble en agua, es ideal. para a~ 

can.zar altas concentrac1.ones pl.asm4t1.cas, pero es r&pidamente 

excretada en l.a or1.na en 4 a 6 horas. E.e adecuada para la ápl.~ 

cacidn intramuscul.ar, endovenosa y subconjuntival.7 no penetra 

la .cdrnea 1.ntacta si se apl.1.ca t6picamente, dehido a su solub~ 

l.idad en agua. Puede ser usada para l.avados subpal.pebrales en 

.l.esiones ul.cerativas de la cdrnea. La Pen1.~ilina G admin1.stra­

da tdpicamente es muy dtil. aunque no se encuentra dispon191e 

en forma comercial., puede ser f4cil.mente preparada para uso 

tdpico como se descr1.be abajo: 

De. un frasco de l.llqrima artificial de 15 ml, se extraen 3 ml -

los cual.es se adicionan a una ampolleta de succinato de penic~ 

l.ina G (5,000.,000 U:[)º Despu~s se regresan los 3 ml de Penic1.;. 

l.ina G reconstituida a l.a botell.a de l.4grimá artificial y la -

concentracidn final de penicilina, para uso tdp1co sera de 

333,333 UI/ml (4). 

La Pen1.cilina G es l.a droga de leccidn en las infecciones con­

juntivales o corneal.es superf1.ciales, causadas por Staphylo-
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coccus .!!El?. sensib1es, Pneumococcus !!l!.e. y Streptococcus .!!I!la• P!!. 

ro es ineficaz a 1as bacterias productoras de penici1inasa (18 

23,51). 

Metici1ina sódica 

Esta es resistente a 1a penici1inasa y es 1a primera e1ección 

contra staphy1ococcus !!l!.e. productor de penici1inasa y sensib1e 

a 1a penici1ina, Debido a que 1a droga es inestab1e en so1u--­

ci6n, debe ser disue1ta justo antes de ser usada. En caso de -

infecciones cornea1es, 1a metici1ina puede ser ap1icada en 1a­

vado subpa1pebra1 o en inyección subconjuntivai· (4,33,35,44). 

Oxaci1ina sódica 

La oxaci1ina es resistente a 1a penici1inasa. Es 4cido-estab1e 

y puede ser usada por v!a ora1. Desafortunadamente, ésta es 

inactivada en gran cantidad por 1as proteínas p1asm4ticas y no 

entra a1 humor acuoso, adn en e1 ojo inf1amado. Por 1o que su 

uso se restringe a infecciones orbita1es y anexos (33,35,44). 

Ampici1ina y Amoxici1ina 

La ampici1ina es una penici1ina sintdtica de amp1io espectro -

que penetra 1a barrera acuo-sangu!nea mas r4pidamente que 1as 

dem4s penici1inas. Despuds de inyectar subconjuntiva1mente 1a 

Ampici1ina, data a1canza a1tos nive1es en e1 humor acuoso, pero 

es inmediatamente e1iminada. Puede administrarse en forma sis­

témica, subconjuntiva1 y tdpica (23,35,44). 

La All\oxici1ina, es una nueva penici1ina sintdtica de amp1io 

espectro que actda de manera simi1ar a 1a Ampici1ina. Ambas 
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son susceptibles a la penicilinasa. La Amoxicilina presenta n! 

veles sangu:tneo• 2 d 3 veces mis altos que la Arnpici.lina des-­

puds de su administracidn oral, pero ambas drogas penetran al 

ojo no inflamado mis o menos en el mi.smo grado (33,35,44). 

Carbeniéilina 

La carbenici·lina es una penicilina semi sintl!tica efectiva CO!!_ 

tra agentes Gram negativos,· muestra una gran actividad contra 

Pseudomona aeuroginosa. Las cepas de Proteus y ~· ~ resis-­

tentes a las penicilinasas pueden responder a la carbenicilina. 

Esta generalmente est& restringida a la administraci6n subcon-

1untival y es bien tolerada en animales. En humanos se reporta 

que se presenta una marcada quemosis y dolor en la administra­

ci6n subconjuntival (46,47). 

Aminoalic6sidos 

Todos los aminoglic6sidos -neomicina, framicetina, kanamicina, 

estreptomicina y gentamicina- son similares qu!micamente y ti~ 

nen el mismo rango general de activid<ld bactericida. son efec­

tivos contra un amplio rango de bacterias especialmente Gram -

negativas. Estas drogas son nefrot6x:í.cas. Los aminoglic6sidos 

presentan la caracter:tstica de producir irritac:í.dn local y una 

sensaci6n de prurito cuando se aplican a individuos sens:í.bles: 

en tal caso se deber& selecci.onar un antibi6t:í.co de otro g~~­

po (4,6,52) 

Neornicina 

La neomic:í.na es un compuesto muy estable ·y actda contra bacte­

r:í.as Gram positivas y negativas incluyendo al Staphylococcus 
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~·, l!s.ta desarrol.l.a menor resistencia hacteriana hacia l.a 

neomicina que hacia l.a estreptomicina. La neomicina es m~s 

e€ectiva contra Proteus vulaaris crue l.a Polirnixina ~. Esta dr~ 

ga no es inactivada por l.os fl.u!dos ora4.~icos (18,35,51). 

Debido a que es nefrot6xica y otot6xica, la neomicina se admi­

nistra t6picarnente o por inyecci6n subconjuntival.. Su penetra­

ci6n corneal. es.baia y l.a absorci6n por v!a t6pica no es sufi­

ciente para causar efectos sistémicos .• t;eneralmente se cmnr.ina 

con bacitracina y pol.imixina B. Son muy ocasional.es l.as reac-­

ciones al.érgicas a l.a neomicina t6pica (33,35,44,51). 

FraMicetina 

Tiene propiedades símil.ares a la neomicina pero es m~s efecti­

va contra Pseudomona .!!EE. y~· s.!?..!.!. (44,51). 

Kanamicina 

Fue desarrollada como una alternativa para individuos al.érgi-­

cos a la gentamicina. Esta tiene un aI'IPlio espectro pero no es 

efectiva contra Pseudorrtona sop debido a l.a rapi.dez con la crue 

los organismos desarrol.l.an resistencia (4,35,37,51). 

Estreptomicina 

La estreptomicina es bactericida contra un gran namero ce bac­

terias Gram· positivas y negativas, aunque se han desarrollaél.o 

muchas cepas resistentes. su uso por v!a t6pica es limitado d!!, 

bido a .su baja penetración corneal.r sin em~argo, l.a estreptom! 

cina en concentraciones terapéuticas después de ai:ilicarla nor 

v!a.intramuacular, puede· penetrar en el ojo no inflamado. La -
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estreptomicina en so1ucidn, retra.aa la cicatrizaci6n corneal, 

no se recomienda como medicamente de e1eccidn y se justi:f:ica· -. 

solo en e1 tratamiento de infecciones graves causadas por org~ 

niamoa sensib1es a la estreptomicina, loa cua1es son resisten­

tes a antibidt:lcoa menos tdxicos (4,33,44,51). 

Gentamicina 

La gentamicina es e'ectiva contra agentes Grlll!I positivos y ne­

·gativos 0 inc1uyendo ?¿,. 22ll• K1ebsiella .!!.12E.• Pseudomona !1!E. y 

Staphy1occlccus aureua resistente a 1a metici1ina. Es relativa­

mente insoluble en 1!pidoa, es seni;iible en un 25 11 30• a 1ás -

protetnaa y tiene un peso molecular e1evado, por 1o tanto, pr~ 

senta resistencia a 1a barrera éorneal y sangu!nea. como con -

otras drogas, 1a inf1amacidn estimu1a 1a penetracidn intraocu­

iar.; .La terapia endovenosa por largo tiempo estll , limitada deb!. 

do a su nefrotoxicidad y ototoxicidad especia1mente en gatos. 

La gentamicina se utiliza principa1mente en infecciones de1 -­

segmento anterior ocular por Pseudomona .!!.l2E. y Staphylococcus -

.!E!P.•.se puede.encontrar en forma comercial: en, gotas, unguentos 

e inyectab1e (4,12,35,37,51). 

TrobamicirÍa · · 

T
0

iene la ca~actertstica sobresaliente de ser de 2 11 4 veces. -

mlls efectiva que una dosis equivalente de gentaÍIÍicina contra 

Pseudomona !!E2 (4 ,35 ,51). 

Decap!ptidos 

El uao'de estos poderosos agentes bactericidas se restringe a 

la administracidn tdpica debido a su toxicidad (4,35,51). 
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Polimixina B y Colistina 

La. pol1.m1.x:ina B y la col1.stina son muy importantes debido a su 

. acti.v1.dad con.tra Pseudomona !!E2.• Ambas droc;ias. son efectivas 

contra !.• ~· pero no contra Pr·oteus !l?E!.• No penetran el ep!, 

teli.o corneal intacto de manera notable debido a su baja lipo­

solubi.11.dad, aunque los defectos del epiteli.o permiten concen­

trac:iones térapl!iuticas en el estroma. Adem4s no penetran la· b!!, 

rrera acuo-sangu!nea. La polimixina B causa severa quemos:is y 

necros1.s despul!is de su administración subconjuntival y retro-­

buibar, mientras que la colistina no es i.rr:itante por estas --

v!as (12,18,23,51). 

La colist1.na alcanza n:iveles efect:ivos en el acuoso cuando se 

admin:istra subconjunt:ivalmente y como solución t6pica al 0.12111. 

En las infacci.ones de la córnea de la conjuntiva, en las cua~­

les se encuentre involucrada la Pseudomona !!E2. y no se ha obt~ 

nido ningdn resultado deb:ido a su res:istenc:ia a los antibióti­

cos y a la producción de colagenasa, la pol1.mixina B y la eolia 

tina son los ant1.bi.dti.cos de elecc1.cSn por v!a tcSpica {4,33,35, 

51). 

'Polim:ix1.na E 

L.a polimi.xina E es pr&cticamente i.dl!intica a la Polimixina B :-­

con el. mi.amo espectro ant1.bacter1.al., pero es menos 1.rr1.tante -

cuando se aplica subconjuntivalmente y puede .usarse en terap1.a. 

sistl!imica (35,51). 

Bac1.trac:ina 

La bac1.trac:ina es efecti.va princ:ipalmente contra agentes Gram 
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positivos. Posee un rango de actividad similar al de la penic~ 

lina, pero presenta menor posibilidad de causar desarrollo de 

microorganiilmos resistentes. No es inactivada por exudad.os in­

flamatorios, sangre o enzimas bacterianas. Es excelente para -

uso t6pico y no es utilizada frecuentemente en forma sistdmica 

debido a su nefrotoxicidad. La penetraci6n intraocular despuds 

de su adrninistraci6n t6pica es baja. Se combina con otros ant~ 

bi6ticos como neomicina y polimixina B, para in~ecciones supe~ 

ficiales de parpados, conjuntiva y c6rnea (33,35,44,51), 

3.1.2 BACTERIOSTATXCOS 

3.1.2.1 Principio activo, dosi~icaci6n y v!a de adJ!linistraci6n 

Cloranfenicol 

El cloranfenicol es un antibi6tico hacteriostlltico de amplio 

espectro, efectivo contra un gran n1!mero de organismos Gram 

positivos y negativos, rickettsias, espiroquetas y clanidias. 

Las pseudomonas son casi siempre resistentes a está droga. Da­

da su solubilidad bifllsica y bajo peso molecular, el cloranfe­

nicol atraviesa la barrera sangu!nea y la barrera corneal. Me­

diante la admínistraci6n oral o t6pica se alcanzan niveles te­

rap4!uticoil en el h.umor acuoso. Una soluci6n .al O .St logra un -

nivel en el humor acuoso de 3.6 a 6.7 mg/ml en una a dos horas 

despuds de la adminiatraci6n t6pica que permanece por varias -

horas. Y.a que la abaorci6n despuds de la administraci6n oral 

resulta en altos niveles_ sangu!neos, esta ruta es la de elec-­

ci6n para infecciones en la parte posterior del globo y la 6r­

bita .(1,3,9,16,26). 
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Las consecuencias t!Sxicas de la terapia sistlJmica y t6pica con 

cloranfenico1 observadas en el humano no tienen significado en 

los anima1es domésticos. La droga ha tenido un uso clínico pr~ 

1ongado con pocos efectos secundarios excepto anorexia y pire­

xia ocasiona1 en algunos gatos des·pués de la administraci6n -­

sistdmica. Dado su amp1io espectro de actividad y penetraci6n 

intraocular, el unguento de cloranfenicol y las gotas son am-­

pliamente usados en la pr4ctica veterinaria. Con frecuencia se 

añiciona la polimixina B para ayudar al contro1 de la Pseudo-­

!!!2!!.!. .!!!EE.· En procesos patol6gicos simples, lo ~ejor es usar -­

una mezcla bactericida de <rnplio espectro de las mencionadas 

anteriormente, reservando el cloranf.enicol cuando se reauiera 

de una excelente penetraci6n intraocular, El cloran~enicol es 

antagonista de los aminoglic6sidos (4,35,44,51) 

Cefalospórinas (Cefaloridina y Cefalotina) 

Estos antibi6ticos semisintdticos son qu!micamente similares a 

la penicilina pero tienen un espectro de efectividad m4s am--­

plio. F.l Proteus spp y 1a Pseudomona ~ presentan resistencia 

a las · cefalosporinas, sin embargo, éstas inhibir4ri 1as. cepas -

de Staphylococcus aureus que son resistentes a l.a penicilina y 

a la meticilina (18,47,52) 

.La•. cef a1osporinas son poco absorbidas por e1 tracto gastroin­

testinal. Son incompatibles con otros antibi!Sticos y por ello, 

no se pueden mezclar en una terapia. Despuds de 1a administra-

• ci6n sistémica, cierta concentraci!Sn llega al humor acuoso. -­

Las cefalosporinas mueatran baja penetraci!Sn corneal, se admi-
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nistran sistdmicamente o subconjuntivalmente (4,33,35,51). 

Tetr<?tcicl.inas 

Al qrupo de las tetraciclinas pertenecen la clortetraciclina, 

dimetilclortetraciclina, oxitetraciclina y la tetraciclina. R~ 

tos son antibidticos bacterioat&ticos de amplio espectro que -

son muy efectivos contra diversos organismos incluyendo Myco~­

plasma, Riclcettsia y Clamydia, los Staphyl.ococcus, Pseudomona 

y·Proteus !!EE. son resistentes. No se presenta resistencia cru­

zada con este grupo, sin embargo, existe una pequeña diferen-­

cia en cul!lnto a la efectividad. La penetraciCSn en el ojo nor-­

mal cor cualquier v!a es muy baja debido al. gran tamaño de la 

mol~cula. La penetracidn a la cdrnea por administracidn t6pica 

ocurrir& si el epitel.io ha sufrido abrasiCSn. ~o son irritantes 

por v!a subconjuntival y presentan pocos efectos colaterales. 

Las tetraciclinas son la droga de el.ecci6n en tratamientos td­

pícos de infecciones superficiales por Mycoplasma y Clamydia -

en gatos, pero no son l.a droga de primera el.eccídn para infec~ 

cienes intraocul.ares (30,33,51). 

La adlninistraci6n sistdmica de tetracíclinas en perros con --­

manchas períoculares (provocadas por epifora constante), prov2 

ca una disminuci6n de tales manchas durante la admínistraci6n 

de la_-drog-a. Esto puede relacionarse de alguna manera con cíe~ 

tas simíl.itudes qu!mica~ entre las tetraciclínas y los pi<;m1en­

tos. Tambidn el cloranfenicol. reduce estas manchas '( 4, 30, 3 3, 35 

44) • 



50 

. Ni trofuranos 

Esta clase de compuestos antibacterianos incluye un derivado -

qu!mico del S~nitrofuraldehido. Su mecanismo exacto de accidn 

no se conoce aunque se sabe que interfiere con muchas ~nzi~as 

celulares. Los nitrofuranos son bacteriost~ticos o bacterici-­

das dependiendo de la sensibilidad de los organismos yla can­

tidad· de droga en el sitio de ínfeccidn. Los nitrof'uranos son 

un grupo que tienen un espectro relativamente amplío de activ.!_ 

dad aunque ellos son generalmente m~s efect'ivos contra organi~ 

mos Gram negativos. La penetracidn intraocular es insigni~ica!2_ 

te por cualquier v!a, por lo que no son de valor en el trata-­

miento de infecciones intraoculares, pero son seguros en apli­

cacidn tdpica, especialmente para conjuntivitis. La nítrofura­

zona se usa tdpicamente en solucidn al 0.22% y en pomada al 1% 

(4,12,18). 

Sulfonamidas 

Las sulfonamidas son agentes qúimioterapéuticos utilizados en 

ia oftalmolog1a 'leterinaria. Aunque los antibídticos han reer.i­

p1azado a las sulfonamidas como la primera eleccidn para trat!!_ 

míentos de infecciones mayores, pueden ser a9entes .terap~uti-­

cos valiosos a:Pesar de _sus limitaciones de ser bacteriostllti­

co·s nills .qúe bactericidas. Las sulfonamidas son compuestos sin­

téticos cuya estructura es similar a la del !leido paraaminobe!!_ 

zoico (PABA). Algunas bacterias necesitan_PABA para crecer y -

multiplicarse, ya que usan este tlcido para sintetizar el !leido 

fdlico de las vitaminas. El mecanismo de accidn de las sulfon~ 

midas involucra un antagonismo competitivo en la utilizacidn -
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del PABA. La• aulfas son efectivas contra organismos Gram pos~ 

tivos y negativos y, en altas concentraciones, contra hongos, 

virus y Toxoplaama !EE.• Estas drogas son inactivadas por exud~ 

dos purulento• y loa aneat~s:l.cos derivados de la.proca!na que 

son ~aterea del PABA. Tambi~n se ha demostrado antagonismo con 

la qentamicina. I>e la• sulfas, la sulfacetamida a&!ica penetra 

mejor la cdrnea y est4 d:l.sponible en soluciones al 10, 20 y 

30ti en suspensiones y en unguentoa al 6, 12 y 15•. Estas dro-­

gas t:l.enen la tendencia de retardar la cicatr:l.zacidn corneal, 

debido al tamaño de la parttcula de la droga y, en altas con-­

centracionea, pueden originar una hipersensibilidad de la c~r­

nea y conjuntiva en gatos. Adn las gotas al 10' son hipertdni­

cas y provocan prurito (18,35,42,44). 

Cuando son. administradas parenteralmente·, las propiedades lí~ 

.posolublea de las sulfonamidas perm1.ten la penetrac1.dn de la -

barrera acuo-sangu!nea. La sulfapir1.dina ofrece una gran pene­

tracidn en el ojo 1.nflamado y en el no 1.n~lamado. La sulfam1.l~ 

mida y la sulfadiazina tambí~n alcanzan r4p1.damente niveles -­

efect1.vo.• (46,51). 

3.2 Aqentes Ant1.m1.c<5t1.cos 

Las infecc1.ones bacter1.a.nas y vi.ralea ·.de la c<5rnéa son mucho -

m4• comunes que las infecciones por hongos. Las :l.nfacc1.ones -­

oculares por hongos d1.ftc1.lmente se reconocen en los primeros 

éstadto• de la· infecc1.dn. No. existen caracter!sticas patognom~ 

nicas que diferenc!an una infecc1.<5n por hongos de las infecc1.~ 

nea bacterianas m4s comunes. Puede sospecharse· de micosis ocu-
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lar cuando la respuesta a una rtlcera corneal sea.resistente a 

una terap1.a en4!rg1.ca con ant1.b1.1St1.cos o si ninguna bacteria pu!_ 

de ser aislada de una dlcera severa aguda aparentando ser 1.nfes 

ciosa (12,33,35,42). 

Las 1.nfecciones fungalea en el ojo y sus anexos se manif1.estan 

por tres procesos d1.st1.ntos de enfermedad y pueden ser ubicados 

dentro de tres grupos: 

1.- Infecciones de los parpados y piel circundante 

2.- Queratitis m1.c6t1.ca posterior a her1.das en la clSrnea por o~ 

jetos extraños de origen vegetal, generalmente .asociada con 

el uso prolongado de corticosteroides y antibidticos tdpi--

cos. 

3.- La endoftalmitis m1.cdtica puede presentarse como una secue­

la de la cirugta intraocular, puede ser secundaria a her1.-~ 

das penetrantes del globo con o sin cuerpos extraños y, mas 

comdnmente, puede ocurrir como una manifestac1.dn especifica 

de infeccidn micdtica sist~ica difusa (26,33,42,44) •. 

El tratAn\1.ento de la querat1.tis y endoftalmitis m1.cdtica es d1.­

ftcil y frustrante. En la mayorta de las ocasiones, el paciente 

es presentado tardtamente, por lo que, el resultado es una }>élr­

dida de v1.sidn de por vida. Las micosis ocu1ares estan caracte­

rizadas por una extensa destruccilSn t1.su1ar y c1.catrizaci6n re­

tardada •.. Eatas requieren tratamiento por vari.as semanas. El uso 

de los agentes ant1.fun9ales usualmente d1.sponibles, se encuen-­

tra limitado por su baja penetracidn intraocular y la produc--­

cidn de toxicidad loca1. Se deben realizar frotis, raspados y -
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é:ÜÍ°tivo11.de' la lesi6n corneal para establecer el. diagndstico -

de queratitis mic6tica. Los froti11 de la11 le111.one11 pueden 11er 

teñidos con Gram, Giemsa, Gridley y tinciones 4c1.do-r4pidas 

(12,18,44,51). 

• El aqar Saburaud se ut1.1iza para sembar dermatofitos y la ci--

clohexamida es añadida frecuentemente como conservador al me--

dio la cual puede inhibir el hongo pat6geno del ojo. La ciclo­

hexarnida no debe usarse en el.agar cuando se siembra material 

proveniente del ojo. Los hongos que se aislan m4s comunmente -

a partir de queratitis rnicdticas son: Al.ternaria, Asperc;rillus, 

Bl.astomyce11', Candida, Cephalosporium++, Fusarium y Paecil.omy-­

~ (6,12,18,51). 

3.2.1 Principio activo, dosificacidn y v!a de administracidn 

Las dr~as antimicl5ticas. son. clasificadas .de acuerdo a su es-­

tructura qu!mica. Generalmente todas las drogas disponibles a~ 

tifunqales son fungost4ticas. Puede ser necesario aplicar t6p!, 

camente de 2 a 4 veces al d!a durante períodos de mas de un -­

mes para as! resolver una qlieratopat!a.micdtica. Las prepara-­

cior.es t6picas antifungales se caracterizan por u!la baja pene­

tracil5n corneal e intraocular. y toxicidad local· (4,33). 

Nistatina 

La n'ist.a.tina es una. droga fungost4tica, no soluble en agua y - . 
. . . . . 

. presenta una utilidad· limitada a pesar de .su actividad contra 

Candida ·albic~ns, Cript~coccus, Asperaillus. y TrichophytC:,n. ~ 

bido .ª· su tox:f.cidad sist41mica y su inactivaci!Sn cuando se. mez-
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cla con el humor acuoso, su uso se restringe a la aplicacidn -

tdpica. La penetracidn corneal de la nistatina es·baja a~n en 

pr~sencia de queratitis, .pero la droga es de valor. para el tr!_ 

tamiento de micosis cornieal superfi.cial. Esta droga no es sa--
·-··. 

tisfactoria para uso parenteral, pero puede ser usada subcon--

juntivalmente a pesar.de que.causa una moderada irritacidn (12 

18,42). 

Debido a.que no se encuentran unguentos en forma comercial, su 

··uso oftlllmico ha sido limitado. Sin embargo, tanto la suspen-­

s16n d~rmatoldgica como el unguento pueden ser efectivos si -­

contienen 100,000 U de nistat:ina por gramo, que es bien toler!_ 

da por la cdrnea. Las preparaciones oft41micas pueden ser pre­

paradas a partir de la mezcla de 50, 000 unidades de. polvo est!_ 

ril de nistátina/ml de.una soluci6n de cloruro de sodio al 

1.2• y clorbutanol al 0.5% aplicando Esta cada hora o cada dos 

horas. Las inyecciones. subconjuntivales de 5,000 unidades di--· 

sueltas en 0.5 ml de ·aolucidn salina han sido utilizadas,· sin 

. embarc:fo, las'· dosí.s mayores d.e 2 , 000 .. unidades, pueñen causar n!!_ 
. . . 

croais localizada. El uso alternativo, de soluciones de anfot~ 

ricina B. y .niatatina (25, 000 unidadea/ml) han pro.,.úcido resul­

tados. favorables en quera ti tia mic6tica ( 4, 12., 33, 35) • 

Anfoter.icina B 

La anfoteric.ina B ea un antibi6tico polieno, es la droga mlls -

valiosa pa~a infecciones oculares· mi.cdticas. Esta· tiene el mlla 

amplio rango de actividad antifungal, incluyendo.su eficacia -

contra Cephaloaporium, Fuaarium y Sporotrichum, pero no es 
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efectiva··contra Act.inomyces y·Nocardia •. In vitro ha demostrado 

que es regularmente efectiva contra infecciones corneales por 

candi.da y Aspergillus. Debido a que la anfoter1.cina B es prin­

cip~~e~te fungostlltica mllli c:i.ue fungicida, esta droga es muy -

confiable h·asta el' momento en .que las defensas inmunes del hui!!!_ 

ped eliminan la in:F.eccidn fungal. El mecanismo de accidn que -

es igual al de la nistatina, involucra la uni6n de los.polie-­

·nos antibidticos a la membrana celular para permitir el· paso '­

de sodio, potasio, ·az11cares y otras pequeñas mol~culas que ·Or,! 

ginan camb1.os en los balances de los flu!dos y obstrucci6n de 

la respíracidn enddgena (Ciclo de Krebs) (9,12,18,33,51). 

Esta droga sensible es relativamente insoluble en solventes a­

cuosos e inestable en o~!qeno, luz, agua, calor y pH extremo -

4cido o b4sico (33) • 

cuando se usa tdpicamente, la anfoter1.cina B penetra muy poco 

·la barr.era transcorneal, .pero es bien. tolerada. F:n el trata-..,.­

miento. de queratitis micdtica, l!sta .. debe ser administrada .tan­

to en".fe>rma tdpica como subconj.un~i.val (125 mg.>. ·u~.ª incisidn 

qÚir11rgica del 4reá c~n queratitis micdtica, ocasionalmé.nte es 

exitosa y puede ayudar a i.ncrementar la.penetracídn t($pica (12, 

ls,35). 

una solucidn al 0.15• de anfotericina B puede ser preparada -­

con agua estdril para su administraci6n tdpi.ca. La drogá recon!!. 

titu!da' mantiene su actividad durante 7 d!as si. se guarda en 

refrigeracidn y en envase :lmbar, Se instila una gota cada 30 -

minutos, los primeros tres d:tas del tratamiento y la frecuen--
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cia de adrninistracidn puede reducirse a la mitad cuando la me­

jor.ta ea evidente, sin embar~o, es necesario por lo menos du-­
rante un mes la instil.acidn 4 veces al d!a. La eficacia tdpica 

y seguridad de las pomadas dermatol.dqicas y lociones no ha si­

do establec1da (33,35,42,44). 

La Anfotericina B es relativamente insoluble en agua, tiene b~ 

j~ absorcidn en el tracto gastrointestinal y debe ser adl!linis­

'tr_ada por v!a sistl!mica _en forma intravenosa. se ha demostrado 

su acumulacidn en ciertos drganos despuds de su aplicacidn en­

dovenosa. _La penetracilSn intraocul.ar.: de esta droga :por vl'.a pa­

renteral es escasa, aunque es m&s alta que con la inyeccidn 

suhconjuntival. El espectro de la actividad t'unaost&tica de,l.a 

anfotericina B parenteral. incluye una variedad de levaduras y 

hon9os ~ incluyendo 111.stoolasma capsul.atum, Blastomyces dermati 

~· .Criotococcus neoforrnans, Coccidioidis · inuni tia. La droqa -

puede ser tdxica para el paciente en virtud de su uni6n a las 

membranas que contienen esterol como son las cdlulas renáles y 

a los eritrocitos si se administra sistérnicrunente. Tambidn pu!?, 

de presentarse hipocalcemia. Lá nefrotoxicidad esti relaciona­

da con la dosis y solo e_s p,~rcialmente reve~sihle. El trata-;;. __ 

miento -debe incl~ir una evaluacidn seriá_da de l.a. funcidn renal 

y voldmen celúla_r. En el sitio de la 'inyeccidn se puede prese!!. 

tár flebitis. El rdgimen de tratamiento pre.F.erido es la infu-­

sidn intravenosa r&pida de O. 5 21 l. O mq/kg en 10 ml de dextro.­

ea al .5t tres veces a l.a semana. La terapia debe continuarse -

por 4 semanas aunada a revisiones cl~icas periddicas. La dur~ 

cidn promedio del tratamiento es de 2 • 4 meses (18,33,35,44,51). 
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Pimaracina 

La piJllaracina es un antibidtico polieno, semisintdtico de la -

misma clase general que la nistatina y la anfotericina B y, es 

la menos tdxica en este grupo. ~s efectiva contra Candida, E!!_­

sariurn, .Aspergillus y otros hongos. Esta es generalmente la -­

droga .de eleccidn para el tratamiento tdpico.de enfermedades -

corneales micdticas superficiales. La droga es rnuy poco solu-­

ble en agua, ·pero es muy es.table en suspensi!Sn. Como· los otros 

polienos, penetra poco la cdrnea y no es efectiva contra infe~ 

cienes profundas de la cdrnea. La actividad .. func]al de la pima­

rac'.ina es el resultado de··su habilidad para causar 11s1s de -­

las membranas celulares del· hongo susceptible. La suspensilSn ·­

al 5% dei esta droga aplicada cada hora, ha sido 'efectiva con-­

tra Glceras corneales por Fusarium. Es bien tolerada y no cau-
. . 

sa dolor o efectos corneales secundarios (4,18,33,35) 

Natamicina 

La natamicina es un antibidticopolieno tetraeno; esta dispon!_ 

ble en una su·spensi!Sn relativamente estable al 5%: que no es -·­

tdxica para la cdrnea. y conjuntiva. '!'iene un rango de efectiv!. 

dad súr.ilar al de la· 'anfotericina 9 y es mlls efectiva contra -

Fusarium. su consistencia pastosa resiste la dilucidn pÓr, las 

14gr:i.nias (33,4~~51). 

rmidazoles 

El..clortrimazoi, miconazol y el tiabendazol son .im:i.dazoles que 

est&n á~tu~lmente bafo investigac.idn y pueden probar ser de -

valor ~·a~to para uso. ttSp.ico como parenterál. El clortrimazol 
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es la droga de elecci6n contra in~ecciones por Asnergillus y -

r.andida. Ha demostrado ser efectivo cuando se administra oral­

mente,· Las soluciones al 1% r.e clortrimazol han sido eficaces 

en· la administracidn tdpica, pero su uso debe continuarse ··du--

ránte cos a tres meses. F.l rniconazol y el econazol son deriva-
,.· 
(los qu!micos con una ':mejor actividad antifungal, pero tienen -

menor solubilidad y son m:!ls irritantes·.en la aplicaci!Sn t6pica. 

El tiabendazol tiene tanta actividad antimicrobia1 corno anti-­

fungal. Una suspensi6n a1 4% en aplicaci6n t!Spica es bien tol~ 

rada por el ojo. El tiabendazol es util.izado principal.mente 

contra algunas especies de Fusariurn (4,33,35). 

5.;.Fluorocitosina 

La 5-fluorocitosina es una pirimidina fluorinada con actividad 

antifungal relacionada a 1a des~naci6~. por··1os honcros susceE, 

tibles al fluoroúracil: y la subsecuente inhib.Íci6n de la s!nt~ 

~is'·· de timidina por el organismo. Esta droga· no ·se convierte a 

fluorouracil en loa animal.es. Es efectiva ·contra Candida,~ 

tococcus y-ciertas cepas de Asper;;i11us~ Penicill.iwn y Clayde­

porium. No es efectiva contra CephalosporiWÍÍ, ~usarium y otros 

organismos filamentol!os. Es la droga de elecci6n en in:f:eccio-'­

._nes · co_rneales causadas por Candida !!.El?.. y JSsta: puede ser apl ic!!_ 

aa· ct6picamente fin una so1uci6n .ai _1% del· prciducto oral ( 4, 33, 

3_5 ,51) • 

·una terapia .. combinada con 5-fluorouracil y anfotericina B¡, en 

dosis reducidas puede ser el tratamient_o· m~s segurn y ef:ectivo 

en las micosis sistt!micas ya que se p'ueden desarrollar cepas -
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resistentes durante la terapia con anfotericina e. EJ. 5-fluor2. 

uracil. es ligeramente soluble y tras la administracidn oral se 

obtienen niveles efectivos en el humor acuoso y flu!do cerebr2, 

espinal. Eat& disponible en c&psulaa de 250 y ·500 mg1 la dosis 

es de 50 & 200 mg/kg dividida en cuatro dosis (4,33,35,44) •. 

Clortrimazol. 

El cl.ortrimazol es la droga de eleccidn en .infecciones intra-.-

oculares por Aspergillus. Ha demostrado ser efectiva cuando 

se administra oral.mente en una dosis de 60 &.100 mg/kg al d!a. 

· . Griseoful vi na 

Los dermatofitos.pueden·ser un factor etiol.dgico en la bléfar!_ 

tis. Esta oculomicosis anexa, generalmente responde bien a la 

terapia con griseofulvina, no siendo igual. en l'a queratitis o 

la endoftalmitis micdtica. La griseo:f.úlvina es un: agente anti­

fungal parenteral que. afecta la s!nt.esis del &cido nuclc!ico -­

del. Epidermophyton, Microsporum y Trichophxton, y es la droga 

de el.eccidn para estos dl.timos hongos. La dosis de l.a forma m!_ 

croeriatalina es de so~1so mg/kg diariamente por varias sama--

,_,- nas. Esta droga tambic!n 'es efectiva· in vi tro contra Asperqillus. · 
- - ,. 

·Aunque el. tratamiento tdpico.puede proveer da una.dtil terapia 

adjunta, estas.drogas pueden ser tdxica:a· al. epitelio corneal -

(33). 

·3.3 Drogas Antiviralea 

.Loa virua son agente• intracelulares obligados que utilizan 

J.oa proceso• metilb!Slicoa de las cdlulas d~l h~.!aped, por lo 

. :que su localizacidn y BU· fntima relacidn con el miamo, hacen -
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dificil una terapia efectiva (33 1 42,44). 

El uso de drogas anti.virales en 1a terapia ocular esta actua1-

mente reatrinqido al tratamiento de la queratitis por Herpes -

!!!!!.!!. en gatos y a la queratitis de origen supuestamente herp!_ 

t.ico en perros. A pesar de que muchas enfermedades virales de 

los animales dom~sticos tienen manifestaciones oculares secun-

dariasdebido a 1á invasidn de1 ·ojo por e1 virus, no existen -

agentes terapduticos espec!ficos disponibles para las siguien­

tes enfermedafü11s: Distemper Canino, Hepatitis l:nfecciosa Cani­

na, Peritonitis l:nfecciosa Felina y Leucemia-Linfosarcoma Fe1f. 

>ná (27,33,42,44). 

3.3 .• 1 Principio activo, dcisificacidn y v!a de administración 

l:doxuridina 
. . . . 

La inhibicidn selectiva del metabolismo viral se utilizó prim~ 

ramente en el tratamiento de l.a queratitis por herpes simple 

en e1 hombre con Ídoxuridina (l:DU) • Esta drogá se ha quedado 

.como el. agente de elección en el tratamiento de infecciones -­

oculares externas por herpes. La l:DU es siinilar en estructura 

y sustituye a. ia t!midina el DUA viral. Esta sustitución da C!:!, 

mo resul.tado 1a inhibición de 1a repl.icacie5n viral. (18 ;51) • 

La l:oú esta disponible en solución al o .1• y en pomada a.1 O. Slll 

para ápl.:f.cacie5n tópica. La d:coga es bien tolerada e inhibe ha!. 

ta cierto punto la.ci.catrizácidn del. estroma corneal, pero no 

es esenci.al.mente .t6xica para el epitelio corneal.. Sin embargo, 

al.gunos animal.es han desarrollado conjuntivitis inducida por -



esta droga. Las l:imitaciones de la IDU incluyen: 

1) Muy baja penetracidn intraocular 

2) Para un mllximo efecto,,,· la aplicacil5n en pomada debe ser de 

S ll 6 veces al dta y en solucil5n cada 2 horas durante las -

24, horas 

3) Efectividad mtnima en el tratamiento de ~lceras corneales/ 

virales 

4) Posible desarrollo r!pi.do de resistencia por el virus a la·, 

droga 

5) Eficacia·cuestionabl.e contra·otros virüs que no sean Herpes., 

Er. el tratamiento de ,Herpes corneal.._ en gat.os, el. unguento .,.. · 

debe ser instil.ado 5 veces al. día por 20 ~ 30 d~as (12,27, 

30,33,35,44). 

Trifluorotir'lidina 

Es una droga experimental•, Co1110 J.a IDU ·es un 'anl!llogo. de J.a ti_;· 

midina as! como un, inhibidor :"rever~ibl.e muy potente del. timil.!. 

dato sin tetas a. Debido a ést9, la stntesis ;:viral ,del DNA tam--
~ ·.' ' . 

bi6n se inhibe. La sol.ucidn. al. 0.1% supera_ a 1a.IDU·en tiSrmi--

nos de potencia y solubilidad (33,35)·. 

Citosina y Adenina arabinosidas 

La citosina y la adenina arabinosidas son ··an41tigos., pirimtdicos 
. ' . ·j;:_.. 

y pdricos respectivamente, que inhiben .el DNA y pueden ser m4s 

. efectivos que la IDU, debido a su mayor sc:>lubilidad y baja te!!_ .. , 

d;encia a que se desarrollen cepas de_ .. virus· res'istentes. La to-

xicidad de la' citosina. arabinosida ],imita su usol ·la ,adenina - , 
•.'!,. 

arabinosida es de gran toxicidád para el epitelio en regenera~ 
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c:L!Sn m&s que la IDU y la tr:Lfluorot:Lm:Ld:Lna. nn unguento al 3% 

se usa cl:l:n:Lcmnente y es menos :Lrr:Ltante que la :IDU, :P.l uso de 

la IDU y la adenos:Lna arah:Lnos:Lda se puede :Lntentar en trata-­

m:Lentos de dlceras corneales asoc:Lados con D:Lstemper canino y 

otras querat:Ltis en que se sospecha. que su origen es viral (4, .· 

·12,33,35). 

. .. 
·" 

(,.·· 
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CAPITULO IV 

DIURETICOS INHIBIDORES DE LA ANHIDRASA CARBONICA 

.Los inhibidores de la anhidras& carblSnica se utili:aan en el -­

tratamiento de la ~ayor!a de los tipos.de glaucoma. Éstas.dro~ 

gas reducen la formacilSn del humor acuoso. A menudo, estos di.!:!, 

' r.Sticos son combinados co.n otra's drogas antiglaucoma que pro-­

mueven la salida del humor acuoso. La reducci6n de ia presi6n 

intraocular se produce inhibiendo· la producci6n del h.umor acu~ 

so por el epitelio del cuerpo ciliar. La reducci6n de la pre-­

.silSn ·intraocular se logra por ia actividad de estas drogas so­

bre la enzima anhidrasa carblSnica (12,20,44) 

4.1 Mecanismo bioquímico de acci6n 

Para entender el papel de les diur~ticos inhibidores de la 

arihidrasa carblSnica, es ótil un breve repaso de la e~zima. La 

anhidrasa carb6nica cataliza la hidratacilSn del bilSxido de ca~ 

bono,· una reaccilSn reversible. La anhidrasa carb6nica se en- -

·:cuentra en puntos secretores como son el cuerpo ciliar, la mu-

cosa gllstrica, el pllncreas, 1011 tQbulos renales y las .. céJ.ulaÍI 

.. rojas de J.a sangre. Esta enzima acelera la reaccilSn anterior-­

.mente ·mencionada en un factor de 1,000 veces o m411 en J.a&<-·CO!!; 

centraciones que se encuentran normalmente en los.tejidos (10; 

'12,17,40). 

Algunos estudios han indicado que la báse de '1a formacilSn del. 
_._-.,-. 
:humor acuoso incluye una interaccilSn oxidativa entre el epite­

lio y el estroma del cuerpo ciliar. Rn el epitelio las sustan­

cias son oxidadas por el o 2 , el. cual e's reducido a iones hi---
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droxilo. El proceso de reduccidn en el estroma depende de la -

deshidrogenacidn de metabolitos produciendo ionea hidrc59eno. -

En la ~ormacidn del humor acuoso que se cree que interviene -­

··una barrera que separa los productos idnicos • loa cationes se 

transladan haci_a el lado oxidante con un producto secretor pr! 

mario de hidrdxido de sodio. El sistema es amortiguado por las 

siguientes reacciones: 

(l) 

(2) 

· La primera reaccic5n (1)_, catalizada por la anhidrasa ·carbc5nica 

procede hacia la derecha con un alta tasa en la presencia de -

la anhidrasa carbdnica. Si esta enzima es inhibida, los ~eca-­

nismo.s de amortiguacidn se .r.educen, dando como resultado un ª!!. 

mento del pH celular. Se tiene la teor!a de que si e.l p!I se i!!_ 

.crementa lo suficiente, las enzimas intraepiteliales relacion~ 

··das con loa procesos de secrecidn deben J:uncionar en un ambie!!_ 

te mucho menos apropiado, l.o cual produce una disminucidn en -

la fÓrmacic5n del humor _aé::uc:>_so cs.10,20,29,40) •. 

$xisten otros mecanismos que est4n involucrados en la-redúcc~an.. 

de la produccidn del acuoso •. Si los mecanismos redox q~neran -

1.ones hidroxilo en el epitelio, _deben producirse iones hidrdg!!_ 

n.o en· el es.tronia, las dos reacciones consideradas ·aon: 

(3) 

(4) 
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La reaccidn (4) es ca.talizada por la anhidrasa carb6nica. La -

inhibicidn a este nivel causar& un descenso en el pH de1 estr2 

ma.que ~ormar4 de nuevo un ambiente inadecuado para 1a produc­

cidn dptima del humor acuoso (5,10,20,2~,40). 

Ambos mdtodos de accidn son considerados el papel indirecto de 

la anhidrasa carb6nica. El papel directo de la anhidrasa carb~ 

nica se postula como otro mecanismo de accidn en e1 proceso s~ 

·:cretor e involucra al. bicarbonato como un transportador adecu~ 

do y los iones hidr69eno residua1es en la c~1ula reabsorbidos 

por una bomba de sodio del plasma. La. anhidrasa carh6nica pue­

de funcionar tanto directamente, proveyendo loa iones hidrd9e­

no, o indirectamente, amortiguando los iones hid.roxilo residu~ 

les en la cdlula. Ambos procesos pueden explicar e1 aumento de 

bicarbonato alto y 1a baja de iones hidrdgeno, as! como el 

exceso de sodio en el humor acuoso de algunas especies (10,12, 

20,40). 

Losinhibidores de la,anhidrasa carbtSnica m4s efectivos hasta 

la fecha son l.as sulfonamidas, RS02NH2 • Cuando se descubrieron, 

este grupo pionero de los agentes ant~i~robian~s se temi6 que 

causara. s!ntoinas tdxicos como acidosis respiratoria por l.a 

falla . erí eliminar co2 .de los pulmones, pero se encontrd que 

las dosis .de sulfonamidas necesarias para· .la terapia antimicr2 

biana era mucho m4s baja,qu~ la necesaria para producir una -­

inhibici<5n ai.9nificativa de la anhidrasa ca:rbdnica. La estru!:_ 

t,ura del sustrato .de la enzima CH 2 co3 > y la porci<5n de sulfon.!. 

mida del :l.nhibidor se parecen mucho (26,35,42) .• 
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Al. parecer, el. inhibidor ocupa el. sitio activo de l.a superfi:-­

cie de l.a enzima haci~ndol.a inaccesibl.e para el. sustrato. nos 

de l.os inhibidores que m3.s se han estudia~o y cl.!nicamente son 

~til.es son l.a acetazol.amida y l.a dicl.orfenamida. gxiste l.a mi~ 

ma confic:ruraci6n activa en l.a m.;._yor!a .de los diurl!tÚ:os inhib! 

dores de l.a anhidrasa carb6nica y la diclorfenamida tiene una 

configuraci6n doblemente activa1 esta estructura gemela puede 

· incrementar la potencia inhibitoria de 1a anhidrasa carb6nica 

reduciendo su dosis tera1;1dut.ica a una quinta parte de la acet~ 

zolamida (10,12,44). 

Los inhibidores de la anhidrasa carbOnica no afectan 1a faci1! 

dad de sal.ida del humor acuoso. La acetazolamida produce un 1! 
\ 

gero descenso en 1a presi6n intraocular hasta que por lo menos 

un 98% de l.a actividad de l.a anhidrasa carbOnica es inhibida. 

Se han real.izado estudios tonoqr3.ficos en el. hombre y ell el. c2_ 

nejo que revelan que la acetazol.amida reduce el. ~l.u!do acuoso 

en un 50 4 60'. Las el.evaciones posteriores .de l.a dosis (x10) , 

no causan disminuci6n en la secreci6n.del humor acuoso (5,10, 

12,13,52). 

4.2 Principio activo 

Acetazolamida 

"La acet,z:oi:amida es el dnico inhibidor·cie ·J.a anhidrasa·carb6n!, 

ca disponible que se puede admini~trar por v!a endovenosa.u 

oral.. ·se· puede utilizar en casos de emergencia cuando la pre-­

si6n intraocular se e~c~entra extreMadamente alta. Si se admi-

nistra endoven.osamente en forma rfpida y en altas dosis (50-100 

mg/kq), puede reducir la producci6n del. humor acuoso en un 75%. 
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La acetazolamida reduce 1a presi6n intraocular en 1os gatos un 

minuto despu~s de su aplicaci6n (3,4,12,13). 

La acetazolamida es absorbida r4pidamente cuando se administra 

oral~ente. Los niveles m4ximos en el plasma se detectan en dos 

horas y persisten por 4 ~ 6 horas. Las dosis orales dnicas en 

los perros disminuyen significativamente la presi6n intraocu-­

lar en una hora y contindan bajando notablemente· la presi6n d~ 

rante por lo menos ocho horas. La reducci6n m4xima de la pre-­

si6n puede ocurrir en este rango de horas. A pesar de que una 

mayor reducci6n puede ser obtenida con dosis m4s a1tas, los -­

efectos secundarios de la droga lo contraindican. La dosis --­

oral de la acetazolal'lida es de 10 4 25 rng/kq dos o tres veces 

al dta. La dosis puede ser alterada dependiendo de la toleran­

cia de cada individuo y 1a respuesta a la droga. La frecuencia 

adecuada en la administraci6n de la acetazolamida es dos veces 

al d!a, pues su efecto hipotensor en el perro dura m4s o menos 

este tiempo. Sin embargo, e1·tratamiento tres veces al d!a pu~ 

de maximizar la droga total diaria mientras minimiza los efec­

tos secundarios (5,6,7,10,12,13,16). 

La acetazolamida se usa principalmente durante. 1a. terapia cor­

ta, :i,•a que se desarrollan rilpidamente:·.~t~dii:>s,, t«Sxicos. El v6m!_ 
; ... ~t>• .~ •. ·-~~:·,t: .. > . ·-,>.t.~·.: . 

to y 1a diarrea se presentan debido,:a ;l~(·.ínhibici6n de la anh_i - ·,~"': •; :.<~~.~~ ... ·1p:v_:.::_'_.,.:.,~·~:'~<-::··~-.' 
drasa carbdnica de los riñones causánc! .. • · c!esb.alance electro-

. . . ' .-.?:\. /1 
l!tico (12,20,35). 

Diclorfenamida 

Debido a su configuraci6n molecular, la dic1orfenamida inhibe 
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la formaci6n del humor acuoso de forma si.milar a la acetazola­

mida utilizando una quinta parte de la dosis, As! como la ace­

tazolamida, la diclorfenamida reduce marcadamente la presi6n 

intraocular una hora despu~s de su aplicaci6n y el efecto se 

prolonga hasta por ocho horas. Su v!a de administraci6n es tin.!_ 

camente oral y la dosis en el perro es de 2-5 mg/kg dos o tres 

veces al d!a. Es una droga de elecci6n para el tratamiento pr~ 

longado de glaucoma. Aunque su uso por m4s de tres o cuatro s~ 

manas puede producir hipocalcemia (4,10,13,20,35,42,45). 

Etoxalamida 

Ea otro potente inhibidor de la anhidrasa carb6nioa que acttia 

como la acetazolamida, pero es dos veces mlls potente que ~sta. 

La etoxalamida ha tenido mayor presentaci<Sn de los efectos co­

laterales en la terapia prolongada que con la oiclorfenamida. 

Sin embargo, la tolerancia de algunos individuos hacia esta -­

droga puede ser mayor que hacia la acetazolamida y viceversa -

r12,13,20,3s,c2,••>· 

Las dosis orales tinicas de etoxalamida en el perro que presen­

ta glaucoma es de 2.5, 5 y 7.5 mg/kg, las cuales disminuyen la 

presi<Sn intraocular en un 14 1 17 y 20t. La dosis que se,-I!'ana;la 

es de 2 ti 5 mg/kq dos o tres veces al d!a fl2,13,20,35,42,44). 

Metazolamida 

Debido a que este inhibidor de la anhidrasa carb6nica.penetra 

en el humor acuoso y flu!do cerebroespinal: tres a cinco veces 

m4s que la acetazolamida, es mlls efectivo para bajar la µ,re-­

si6n con dosis bajas, Se absorbe mlls lentamente en el tracto -
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gastrointestinal que los otros inhibidores. El efecto pico re~ 

quiere de 6 ll 8 horas sin embargo, la duracidn es de 10 ll 16 -

horas. NO es el inhibidor de secreci6n de eleccidn para la te­

rapia inicial del galucoma agudo ya que requiere de varias ho­

ras para alcanzar .su mllx'imo nivel de efecto·. En el perro, una 

dosis oral de 5 ll 8 mg/kg dividida en dos o tres tomas al d!a, 

reduce la presidn intraocular en un 29• despu~s de 6 horas de 

haber sido adÍninistrada (3,12,13,20. 1 44). 

4.3 Efectos Tdxicos 

Los efectos tdxicos de los inhih:!.dores '.de. la anhidras a carb~:::!, 

ca son muchos y muy variabies. En el hombre incluyen: pareste­

sis, p~rdida del apetito, cdlico uretral, malestar general, f.!_ 

tiga, severa depresidn mental y conf.usidn. Aunque muchos de e~ 

_tos signos son dif!ci1es de reconocer en los animales, los · .,--­

efec.tos secundarios indeseables_ en el perro y gato tanto en -­

corto como a mediano plazo, pueden necesitar de la reducci6n -

de la dosis o la eliminacidn completa del inhibidor de la anh~ 

dras_a carbdnica. La diclorfenamida puede ser la ·que menos pro-· 

·au:lca efectos secundarios en el perro, seguida de l·a etoxalam!_ 

da y la. acetazolamida. Poco se sabe acerca de los efectos de -

la terapia de la metazolaniida en el perro (7,16,20,42). 

Con todo• loa diur~ticos se presenta poliuria y polidipsia, 

tambi~n vdmito y diarrea son efectos secundarios comunes. Los 

inhibidores de la anhidrasa carbdnica tienden a aumentar el V2,_ 

iumen de la orina y su alcalinidad. El aumento en la excrecic5n 

de sodio, potasio y bicarbonato, produce que se presente una -
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acidosis. metab!S1ica, La dicJ.orfenami<!a, a diferencia de. otros 

inhibidores de 1a anhidrasa carbdnica, aumenta 1a excrecidn de 

cloruro lo cual reduce J.a frecuencia de J.a presentacidn de ac! 

dosis metabd1ica y puede influir en J.a mayor tolerancia hacia 

la dicJ.orfenamida en los perros y gatos (3,10,12,52), 

La actividad de la anhidrasa carbdnica en J.os eritrocitos cir­

cu1antes es muy a1ta y se asocia a un estado din~ico de1 co2 
en J.a sangre y su transporte por e1 cuerpo. Con "ia administra­

cidn de J.os inhidores de la cnhidrasa carb6nica, este e'gui1i,..­

brio se aJ.tera temporalmente dando como resu1tado la disminu-­

ci!Sn de la e1iminaci!Sn del co2 • ~sta a1teracidn puede provocar 

en los animales una respiraci6n acelerada, pero garece ser 

·transito.ria debido a mecanismos compensatorios (5,10,20), 

Loa inhibidores de la anhidrasa carb6nica no son sustancias a! 

tamente tdxicas, el perro puede sobrevivir a dosis endovenosas 

tan altas como 2,000 mg/kg, aunque dosis diarias consecutivas 

de 1,000 mg/kq producen la muerte a los tres dtas debido a la 

deplecidn de potasio. La depleci6n de potasio en el hombre pa­

rece ser una realidad so1o en las primeras semanas de terapia, 

despu's de la• cuales, los niveles tota1es de potasio del org~ 

nismo son restituidos naturalmente. Por lo tanto, el tratamie~ 

to de potasio en pacientes a base de inhibidorea de anhidraaa 

carbdnica·puede ser innecesario y, tambi~n puede ser contrapr~ 

ducente debido a 1os efectos ·secundarios de tal auplementacidn 

(4,12,35). 
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4.4 Usos Cl!nicos 

Los agentes diurdticos oculares hipotensores son usados en to-
. . 

dos los tipos de glaucoma, frec.uentemente en combinaci'isn con -

agentes mil5ticos u Ócasionall'lente:con agentes osmdticos ya que 

act~an sindrgicamente. En ataques de glaucoma agudo los diurd~ 

tices bajan la presión per!Tlitiendo una mejor penetraci6n intr~ 

ocular de los mióticos y una mejor respuesta de los mdsculos -

del esf!nter del iris. Hientras que los agentes diurdticos re·­

ducen la formación del ·acuoso, los agentes mióticos aumentan -

ei' flujo de salida. La acetazolamida, pilocarpina y epinefrina 

tienen efectos aditivos en el hombre y reducen l.a· presión :in-­

traocular hasta en un 65%. Si l.a combinación miótico-diurdtica 

falla, est4 indicada la utilización de agentes osm6ticos (5,10 

12,13,35,42,44). 
,. 

Debido a que los perros· son present'anos cuando el glaucoma es-

t4 en l.a etapa final., se observan 4ngulos estrechos o cerrados 

a la filtración al examinar al paciente. El uso-4e diurdticos 

por corto tiempo puede ser efect.ivo en controlar la presión i!:!_ 

.traocular, sin embargo, los ojos glaucomatosos con 4nqulos es­

trechos á cerrados, deben ser operados• Debido .a que el rango 

de dxito en la cirug!a es bajo, puede ser necesario el uso .. de 

.diurdticos a largo plazo· para preservar la visi6n y normalizar 

la presión intraocular t•nto como sea posible (5,12,20,44). 

El manejo mddico de glaucoma& secundarios tambidn requieren 

del uso de diurdticos hipotensores oculares. El tratamiento m! 

.d:Lco conservador del glaucoma canino secundario a iridocicli--
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tia puede ser ocasionalmente satisfactorio (10,12,35). 

La acetazolamida reduce la incidencia de hipema de un 5 a 12t 

despuds de la extraccidn de cataratas en el hombre. La droga 

ha sido usada con dxito en el tratamiento de corioretinitis -

exudativa, retinopat!a serosa, papiledema y edema postoperato­

rio de la retina .<20,48). 

·Los diur~ticos oculares hipotensorea son usados tarnbidn como -

terapia preoperatoria para la cirug!a de cataratas en los ani­

. male.s. Aunque la presi6n intraocular se reduce, el humor vt---

treo no se altera (35,48) 

Tanto. en loa perros como en el hombre, el uso prolongado de -­

diur~ticos debe ser monitoreado muy de cerca. Las dosis se pu~ 

den aumentar debid.o a el e.fecto ocular reducido o pueden ser -" 

disminuidas por los efectos colaterales. Ocasionalmente la ac~ 

tazolamida administrada a los niveles recomendados en el hombre 

o animales, no reduce la presi6n intraocular al principio o de~ 

pu~s de algunas semanas de·terapia (4,13,52). 

El flujo del acuoso es suprimido de un 40 & 60t cuando l.a anhi­

drasa carb6nica est& cas.i totalmente inhibida por aqentes diur!_ 

ticos. Si la anormalidad de salida progresa mientras que ei pa­

ciente esta en terapia con diur&ticos, la salida del flujo del 

acuoso restante FUede empeorar, esto causa.elevaci6n de la pre­

si6n intraocular (una.disminucidn aparente en la eficacia de -­

los diur~ticos) • Para reducir la presi6n intraocular bajo estas 

circunstancias, ea necesaria la administracidn intravenosa u -­

oral de agentes osm6ticos (3,12,35). 



73 

CAPITULO V 

CORTICOSTEROJ:DES 

cuando exi.ste una i.nflamacidn, la tuncidn visual. se puede pe~ 

der sin· el uso de corticosteroides exdgenos que moderen esta 

reaccidn y minimi.cen la cicatrizacidn. Antes del.. descubrimie~ 

to y s!ntesi.s de los corticosteroi.des, los ofta1mdlogos huma­

nos a menudo utili.zaban inyecciónes de prote!nas extrañas pa­

ra estimul.ar la hormona adrenocorticotrdpica (ACTH). Con el. -

descubrimi.ento de la corti.sona y de la ACTH, ademas de sus ~­

efectos sobre la inflamacidn, se encontrd que una respuesta -

igualmente efectiva pod!a ser provocada usando corticosteroi­

des sintéticos o ACTH exdgena sin los problemas de las inyec­

ciones de las prote!nas extrafias (33) . 

Mientras que los corticosteroides puedan mejorar la terapi.a -

de las enfermedades oculares, deber4n ser usados juiciosamen• 

te. El uso indiscriminado puede afectar adversamente a los· -­

ojos y una dosificaci.dn excesiva puede causar efectos .. colate­

rales indeseables tanto tdpicos .como .sist4micos. El criterio 

en el tratamiento con corticosteroides es la dosis m!nima re­

querida par.a lo9rar 1011 resultados cl!ni.cos deseados '(4 ,6 ,12) • 

5.1 Mecanismo de accidn 

Los es.teroi.des representan .un gran qrupo de compue.stos orcyan!_ 

coa liposol.ubl.es. El tl!rmino corti.costeroides :indica uneste­

roide secretado por la corteza adrenal. La corteza adrenal. e~ 

ta formada por tres zonas diferentes1 la más externa o zona -
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glomerular (25t) produce mineralocorticoides1 la media o zona 

fasicuÍar · (60t). produce glucocorticoides y la mlls interna o Z2. 

na reticular (15t) que produce andr6genos, estr6qenos y pos1-­

blemente progesterona. La corteza adrenal sintetiza, a part1r 

.·del colesterol, los corticosteroides. Los cort1costeroides r;>or 

tradic16n han s1do d1vididos por sus acciones en dos grupos: -

mineralocorticoides, que ejercen su efecto principal en el equ~ 

lihrio y metabolismo de los electrolitos y los glucocortico1-­

des que tienen un efecto antiinflamatorio indirecto y qlucone~ 

gdnico (12,17). 

Sin embargo, estll di.vis16n arbitrar1a ha sido hecha por conve­

niencia, ya que algunos corticosteroides tienen tanto efectos 

rnineralocorticoide, gluconeoqdnico y/o antiin<'lamatorio. En la 

mayor!a de los casos cl~nicos se huaca en particular, la acti­

vidad antiinflamatoria sin los efectos mineralocorticoides. -­

Las modificaciones farmacoldgicas que se llevan a cabo en la -

estructura.qu!míca orig:lnal de la moldcula de esteroides, han 

dado como resultado la creaci6n de un ndmero importante de ---· 

compuestos con acciones dtferentes. Eri ~eneral, se ha logrado 

maximizar el efecto glucocorticoide y minimizar el efecto mi-

. neralocorticoide (4,12,17,33). 

Un ejemplo c14sico de mod:lficaci6n qu!mica en la estructura -­

original .del cortisol, es la adici6n. de una doble uni6n entre 

el c1 y c2 • Esta modif:lcaci6n aumenta .la actividad glucocort1-

coide y disminuye la actividad mineralocorticoide. Por lo tan­

to, las caractertsticas estructurales de un corticosteroide, -
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se relacionan con su potencia antiinflamatoria y posibles 

efectos secundarios (1,16 ,17) • 

Loa 9lucocorticoides son empleados terapduticamente para .obte­

ner efectos antiinflamatorioa e inmunosupresivoa. Esta acci6n 

parece depender del efecto local directo del esteroide. Los ,-­

corticosteroides inhiben la respuesta inflamatoria independie~ 

temente del agente causante, ya sea químico, mec&nico o inmunE, 

l6gico. Los corticosteroides actdan. sobre el proceso de infla­

maci6n para ·.suprimir o prevenir la dilataci6n capilar, inhibir 

la formacidnde fibrina yla migraci6n adecuada .de fagocitos, 

la proliferacidn capilar y la cicatrizaci6n en los estados fi­

nales (9,33,35). 

Las qrandes dosis de corticosteroides pueden suprimir la form~ 

ci6n de anticuerpos debido a que estas dro~as suprimen los li~ 

focitos y .reducen la síntesis de proteína, que son !lecesarios 

para produc.ir anticuerpos a partir de los linfocitos sensibil~ 

zados. La reacci6n ánt!geno-anticuerpo parece no ser inhibida. 

La liheracidn de la histamina de las cdlulas cebadas sensibil~ 

:iadas es inhib:Ída •. Los .glucocorticoides cruzan la membrana ce'­

ltilar en forma l.ibre y e~tran al cit~plasma en donde se ·unen.a 

loa receptores citoplasm&ticos con gran afinidad por ellos. 
·:• . . -

Estos complejos de receptores proteínicos y corticosteroide.s. 

entran al ndcleo en donde se unen a sitios especí~icos de la 

cra!-.atina (17133,46). 

Esta interacci6rí del complejo asteroides receptore·a protdicos 

con el ndcleo, se sugiere que juegan un papel muy importante -. 
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(directo o indirecto), en la cantidad y actividad del RNA men­

sajero que asimismo codifica a enzimas o a otras protetnaa. El 

·RNA y la atntesis de. protetnas son necesarios.para los linfoc!, 

tos sensibilizados para mnvertirae en citotdxicosJ los este•­

roides alteran· al RNA mensajero y su stntesis en el ndcleo y 

pueden suprimir la inmunidad celular in vivo (17,33 1 46) • 

. Loa li•oaomaa intracelulares contienen enzimas proteoltticas, 

las cuales al ser liberadas, participan directamente en el pr~ 

ceso 1.nfl.amatorio aumentando la permeabilidad capil.ar y causa!l 

_do· destruccidn tiau_lár. Los cor:ticosteroides tienen un efecto 

estabilizador sobre. la membrana lisosomal, previniendo la lib!!_ 

·.raci6n de enzimas proteoltticas y reduciendo· la inflamaci6ri. -

El mecanismo por el cual los asteroides protegen las membranas 

lisosOOlál.ea de la ruptura, no est« establecido claramente. l'Jria 

. hip6tesis reciente menciona que los _esteroides causan compact!!, 

cidn o estabilizacidn de las membranas mediante la restricci6n 

del' movimiento de las cadenas fosfoltpido-acil, hacidndolas -­

_m4s establea. Los .corticosteroides tambidn interfieren con la 
' ·'- ·.. . 

·fagocitosis, durante el. proceso inflamatorio. Se ha demostrado 

que 1()~ .. corticostéroidea pueden prevenir la transformacidn de 

1.infocttoa'in vitro, y ~sto puede se~ correia~ionado con la. p~, 
t~ncia·ánti:lnflamatoria c12,17,33;46l. 

·5. 2 .. PrÚ1cipio activo; dosifica~idn ·y 'vta de administracidn 

La 'prednisolona, predniaona; dexametaaona, betametasona, tri~ 

cinolona~ metilprednisolona, fluorometalona, hidrocortisona y 

cortisona, son todaa.coniünmente usadas en la teraP,ia oft4lmica 

(3,52). 
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Los factores que afectan la penetracidn. y e.fecto de un corti-­

coateroide incluyen& 

1.- La sal usada. Para penetrar todas las capas de la cdrnea -

un corticosteroide aplicado tdpicamente debe .tener una po­

laridad bifasica. Esto es; debe ser tanto lipo como hidro­

soluble. Los derivados del fosfato y succinato son hidro-­

solubles, _mientras. que el alcohol y el acetato son bifllsi­

cos. El. derivado usado en la preparacidn del corticost.eróf 

de ea de qran importancia para estimular la penetracidn 

corneal m~dificando la. solubilidad, veiocidad, .duraci!Sn de 

la' accidn y consecuentemente, los efectos espec!ficos (12, 

33,44). 

2.- Frecuencia de aplicacidn. Las aplicaciones m&s frecuentes 

dan como resultado.niveles intraoculares mas altos. La. pe­

netracidn intraocular de los esteroides esta relacionada -

directamente con la habilidad de una droqa eapec!f ica para 

pa_sar a trav4s de lá c!Srnea en ·una forma activa y la inte­

qridad del epitelio corneal. En general,_ loa eateroides P!. 

netran la barrera transcorneal mejor de lo que lo hacen 

.otras· clases de. medicamentos· ofttUmicos. La· dexllJlletasona, 

betametasona, metilprednisolona precen penetrar en el ojo 

normal ·bastante ·bien (33.,42 ,,,,-. 

3_,..; Concentraci!Sn de la droga. Las bajas concentraciones de un 

eateroidé de alta potencia puede tener me~or efecto antii!!. 

flamatorio que una concentrac1.dn de un esteroide menos po­

tente, por ejemplot la prednisolona .tdpica :al 11 tiene un 
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efecto anti:f,nflarnatorio similar al de la dexametasona al --

0 .l'i, a pesar de que l:a dexametasona ti.ene una potencia re­

lativ~ antiinflamatoria seis vece~ mayor que la prednisolo­

na (9,16,35). 

4.- La proximidad al: lugar de la inflamaci.dn. La v!a de admi-­

nistracidn debe ser selecci.onáda·segdn el sitio de la i.n-­

flamacidn. Las condiciones de la cdrnea y de la conjuntiva 

generalmente se tratan tdpi.caMente, aunque en enfermedades 

severas pueden usarse inyecciones subconjuritivales. F.sta -

dltima ruta se usa para desdrdenes er¡ el iris y tracto --­

uveal: anterior, a menudo se combina con tratamiento tdpico 

·si hay alguna enfermedad externa presente o con dosiF.ica-­

cidn sistl!mica si se sospecha que la uvea posterior esta -

involucrada (3,9,16). 
_,_,-; ---

Los .corticoateroi.dea pueden· ser aplicados tdpiciUTl.ente, suhcon­

juntivalmente, retrobulbarmente, si.stl!micamente o intracamera!. 

mente. La ruta seleccionada se determina por el esteroide, to­

xicidad,. facilidad y frecuencia de. admini.stracidn (12,33,44). 

Admini.stracidn tdpi.ca 

.:Lo:s ·estero:ldes tdpicos est&n:disponibles en solucidn, suspen-­

sidn l' unquentos. El costo pµede determinar la seleccidn del -

asteroide tdpico ya que los diF.erentes esteroides parecen te-­

ner poca diferencia cl!nica. Para la mayorta.de los·desdrdenes 

su·perficiales, la predJ'Íisoiona al o. 5% o la dexametasona al -­

o .1111 son adecuadas. Si el: efecto cl!nico es menor al deseado, 

es mejor aumentar la. frecuencia de l:a dosis en lugar de cam---
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biar la concentraci6n de la droqa. La evidencia experimental -

indica que la dexametasona y la prednisolona permanecen en el 

ojo en nivelea.terapduticos durante 3 4 4 horas despuds de su 

aplicaci6n t6pica. La frecuencia de administraci6n varía con -

lá severidad de la inf.lamaci6n y el vehículo utilizado. Para -

reducir la recaída en casos de inflamacidn cr6nica, las conce~ 

tracionea y las instilaciones deber4n ser reducidas al mínimo 

(12,33,35,42). 

A diferencia de la situaci!Sn en la oftalmoloq!a humana, no 

existe evidencia de que la terapia t!Spica de cort:lcosteroides 

prolongada en perros, predisponga al ojo a infecciones bacte-­

rianas o funqales, glaucoma o cataratas (33,44). 

Adininistracidn subconjuntival 

Como la eacier6ti.ca ea altamente permeable, la ruta subconjun­

tival suministra r4pidamente altos niveles de esteroides intr.!!, 

oculare8, reduciendo as! la frecuencia de adminiatracidn aume~ 

tando de esta forma la duracidn del efecto. La mayoría de los 

asteroides inyectables son ade_cuados para su uso subconjunti­

val_. En 30_ -min_utos, · 1as inyecciones suhconjunti.valea de corti.­

c_osteroides_ generan niveles detectables en ei humor acuoso ·que 

pera.iaten por.lo meno• 3 horas. Generalmente,· estas .inyeccio-­

nea proporcionan niveles m4s altos en el humor acuoso y el ví­

treo comparados con la. administraci!Sn tdpica (4,12,44). 

'L~• corticoateroides_inyectables se encuentran disponibles en 

diveraaa forma• como la metilprednisolona, acetato de triamci-
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nolona, fosfato diaddico de dexametasona, con per!odos de act! 

vidad que vartan de 7 i 10 dtaa (triamcinolona y dexámetasona) 

hasta 2 & 4 semanas (metilprednisolona). Nuevamente, la aever! 

dad de la enfermedad determina la dosificacidn (de unos pocos 

hasta .100 mq). Los corticosteroides de depdsito tienen la des­

ventaja de que no pueden ser retirados si el proceso de la en­

fermedad se modifica (4,12,33,44). 

Administracidn sist~mica 

LÁ• inflamaciones exper.imentales y espont&neas del segmento a~ 

terior en animales y en el hombre, parecen responder igualmen­

te ya sea con estero.idea locales o sisténicoa. Las inflamacio­

nes ocasionales del segmento anterior no responden a los este­

ro.idea locales, pero st a la combinacidn de terapia local y 

sistdmica. La admin:istracidn sist4!mica d.e esteroides parece 

.. .adecuada para el tratamiento de enfermedades del segmento pos­

terior. cuando la vista esta amenazada por enfermedades del -­

segmento anterior, lo• estero.idea sistdmicos son muy 11tiles. -

En el tratamiento de enfermedades del segmento posterior, la 

.act.ividad de la ACTH y loa cor.ticoateroides parece ser igual·'J 

sin embargo, la ACTH deber& ser administrada en forma parente­

ral, mientras que lo• estero.idea pueden ser admin.istrados por 

.'un ,grari n11mero de vtaa. La. penetrac.idn de la barrera acuo-san-
. . 

gutnea por loa estero1.des aplicados por vta 81.atdtrtica deJ:Íende 

de la aolub1.lidad de loa ltp1.dos y del tamaño molecular de la 

.~roga. El tamaño molecular tamJ;>1.~n determ1.na el. paso de las -­

drogas h1.drosolublea. La predniaolona 1.ntravenosa en conejos -

aparece rip1.damente en el humor acuoso y, las bases alcohol de 
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hidrocortisona y prednisolona mantienen niveles en el humor -­

acuoso por m4a tiempo que las formas de acetato. La dexameta­

aona, triar.icinolona y la metilprednisolona parecen penetrar -­

igualmente la barrera acuo-sangu!nea y son los asteroides sis­

tdmicoa m4s comunmente usados (12,33,44,52). 

Administraci6n retrobulbar 

La administraci6n retrobulbar de esteroides ha sido usada sin 

éxito en el tratamiento de enfermedades del segmento posterior 

en el hombre. En perros, los esteroides retrobulbares pueden ~ 

ser de valor despuds de que ocurra proptosis traum~tica y neu­

ri. tis 6ptica (12i42). 

Administraci6n intracameral 

Las inyecciones intracam.eral.es de corticosteroides .o inyeccio­

nes dentro de la c:bnara anterior parecen ofrecer poca ventaja 

sobre las combinaciones de esteroides t6picos, subconjuntiva-­

les o aistdmicos (12,33,35). 

5.3 complicaciones sistdmicas de los corticosteroides 

La. administracidn prolongada de ~lucocorticoides sistdmicos 

puede provocar enfermeda.d de Cushing iatrogénico: obesidad y -

aumento de l!pidoscorporaleis, hipercalcemia, glucosuria y una 
. . . 

cóndicidn similar a la diabetes, balance negativo de nitr6aeno 

i~munosupreaidn, debilidad muscular y atrofia, alopec!a, cica­

trizaci6n retardada de heridas y desbalance electrol!tico ac<>!!. 

pañado de edema~ Por su efecto sobre el metabolismo· de carboh!;_ 

dratos, su uso en.pacientes con diabetes mellitus reouiere de 

un control cuidadoso (4,33,52) .• 
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Los corticosteroides deben ser vistos como potentes droqas si~ 

t6micas. La terapia en dlas alternados puede minimizar algunos 

de los efectos indeseables en el metabolismo. En ~eneral, los 

corticosteroides son administrados en la mlnima dosis que pue­

da producir el efecto deseado (12,33,42). 

5.4 Complicaciones oculares 

Las complicaciones reportadas en el ojo por administracidn lo­

cal o sist&nica de corticosteroides en el hombre y en los ani­

males incluye la depresi6n de las defensas inmunol6gicas, pap_! 

ledema, activaci~n de infecciones bacterianas o funaales, que-

ratitis superficial, petequias conjuntivales y palpebrales, m~ 

lasia de escler6tica y activaci6n de la cola~enasa (33,44). 

Con la terapia prolongada de 2 ll 4 semanas puede presentarse ~ 

una liqera· midriasis, posiblemente por la potencializacidn de 

la norepinefrina. Tambi!Sn. puede ocurrir una ligera ptosis de.s­

pu6s de la terapia tdpica que en algunos casos pue~e ser irre­

versible. La ad..-:'.inistraci6n t6pica de cortico¡;teroides tam- .__ 

bi6n puede producir una leve tincidn a la fluoresce!na en el -

epitelio corneal (12,33,43). 

El aumento en la presi6n intraocular en los animales en res~-­

puesta a los corticosteroides tdpicos ·o sist!Smicos no estll.do­

climentada. Esta respuesta en el hombre parece tener una báse 

gendtica, estll asociada con el blC)queo del flujo .al exterior· -

.), directamen'te relacionada a la: concentracic5n, frecuencia y 

duraci6n.de la terapia. Hasta que existan datos en los anima-­

les respecto a dsto, los corticosteroides deben ser usados cu! 
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dadoeamente en animal.es con predisposici6n al. ql.aucoma, La me-
. ·' 

drisona y fluorometolona presentan una reducida tendencia a ª!:!. 

mentar la presidn intraocular en personas susceptibles (33,35, 

52). 

La formaci6n de cataratas subcapsulares posteriores ha sido r~ 

conocida en el hombre ·como una complicaci6n a l.argo plazo, al.­

ta doaificaci6n de corticosteroides sistl!micos o t6picos, Las 

cataratas no son den.sas y tienen un efecto mtnimo en la visi6n; 

las opacidades pueden avanzar, retro~eder o quedarse est4ticas 

despu~e de la suspensidn del tratamiento. Las cataratas pueden 

relacionarse con los aumentos inducidos por el asteroide en el. 

pH y la concentracidn de bicarbonato y una disminucidn del· 4c~ 

do ascdrbico.(33,44), 

Los corticosteroides t6picos son absorbidos siátl!micamente y -

con uao prolonqado, las man~festaciones sist~micas pueden ser 

observadas (12,33,42). 

s.s Usos Cltnicoá 

El. razonamientobllsico para.el uso de esteroides en el ojo in­

cluyes 

1) Control de la inflamaci6n 

2)· Prevené:iCSn de la fibrosis y cicatriz que se presenta como -

secuela de la inflamacidn 

3) Reducci6n de la vascularizaci6n o de la granulaciCSn 

4) Manejo de las enfermedades mediadas inmunol6qicamente. 

cuando'la .inflamaci6n amenaza la .integridad funcional del ojo, 
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a1 uso de 1oa asteroides puede prevenir un daño irreversible 

a 1oa tejidos oculares y subsecuente p~rdida de 1a capacidad 

visual (3,4,6,9,12,33,44,52). 
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CAPITULO VX 

AGENTES HXPERTONXCOS 

Loa agente• osmdticos son usados en' forma t6píca y síst•mica ~ 

en oftalmolog!a veterinaria para procedimientos de diaq~6stico¡ 

en el tratamiento de g1aucoma·y previo a una círuq!a intraocu­

lar. A pesar.de que existen muchos aqentes osmdticos sistdmí-• 

cos dís~onibles, solo el manito1, glicerol y ocasionalmente la 

urea son utilizadoa.· Otros agentes s:l.st~icos tales col'!o ei 

sorbí tol y la s_ucrosa son poco usados· debido a que producen · d~ 

ño renal y deben. ser administrados en grandes dosis, adem4s de 

que no se encuentran disponibles en :l'.orfl!a cor.iercial.. P.eciente­

Í-tente se ha reportado ser efectiva la administrac.idn sistf!mica 

de isosorbide y ascorbato de sodio para red~cir la presidn in­

traocular en el hombre (12,20,35). 

Los agentes osmdticos tdpicos presentan diversas ventajas como 

la de reducir el ede_ma corneal y facilitar el examen intraocu­

lar. La glicerina anhidra, el clor:uro de sodio y las ·soiucio-­

nea concentrad~& de azdcar se utilizan td~icamente tanto en el. 

homhre como en los animales <'om~sticos (20) • 

6.1 Uecanísmo de accidn 

Los agentes osmdticos sistdmicos s_e· .ad1ftinistran por: v!a oral o 

intraverioaa·y act1san aumentando 1a.presídn osm6tica ·delnlasma 

sangu!neo en relaci6n con el cuerpo .v!treo.y el hwnor acuoso• 

El cuerpo v!treo contiene aproximadarnente =- 98• de a~ua;_cua!!, 

do la presidn osmdtica del plasma excede a la presidn oamdtica 
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intraocular, el agua intraocular es retirada a los vasos san-­

gu!neo.s 1.ntraocularea dando como resultado d1sm1nuciCSn ·de la -. 

presiCSn 1.ntraocular. Los agentes osmCSticos llevan a cabo esta 

tarea ya que penetran pobremente la barrera sangu!nea. Debido 

al gran volumen del v!treo en relaciCSn con otros componentes -

oculares, la deahidrataciCSn de ~ate puede ser el mecanismo por 

el cu.al estos agentes hiperosmdt:Lcos func1onan (10,20). 

La actividad osmdt1ca de una sustanc:La estll determinada por el 

tamaño molecular de data, el mantenimiento del gradiente osmCS­

tico del plasma y del ojo, as! como por el.· grado c'.e. penetra--­

ci6n ocul.ar que tenga. Los agentes <;rue permanecen en el espa-­

cio del: flu!do.extraocular como el manitol producen un mayor -

efecto en la os~olar:Ldad vascular que aquellos agentes que se 

distribuyen de. manera general en el l!quido corporal .<10,20, 

35) • 

Deapui!a de l.a admin1atracidri sistl!mica de los agentes oamdti-­

·c~s, la presi6n intraocular cae a medida que la osmolaridad s! 

rica o· ·aangu!nea se aumenta• La concentraciCSn de los agentes -. . . 

osmCSticoa en el acuoso ea ini.cialniente mlls baja que en el plas . . . . .. . . ' -
·ma, pero a medida que se equilibran las concentrac1ones·del -­

suero y 'del' acuoso, cesa la reducc:ÍiCSn de la presidn. intraocu--. 

·.lar •. La biperoamolaridad da· come>· re~ultado IÍn aumento en la ª!. 

· lida del humor. acuoso, causando una abertura •.ris:Lhle .en el lln­

gulo irii!o-corneal (12, 42) • 

Despuds de ia administraciCSn sistdmica de agentes osmdticos, 

ei grado de la hipotenaiCSn ocular que se produzca depende ~e 
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la integridad de la barrera acuo-sanqu!nea. ya que en el ojo -

'inflamado· se reduce la respuesta a estos agentes. Debido a que 

el manitol'preeenta una gran 1T1oldcula, tiene un mayor efecto -

en el ojo inflamado que otros agentes oemdt.:lcoe •. Le s.:tguen en 

orden decreciente el glicerol y la urea (4,12,20). 

6.2 Principio activo, doaificacidn y v!a de administracidn 

Manitol 

El.man.:ttol es un azdcár veqetal que no es metabolizada en el. -

organismo y se excreta en la orina causando diuresis osmdtica 

(la diuresis no ea sin embargo, la causa de la.reduccidn de la 

presidn .intraocular). El man:itol no es abs~rb.:ldo cuando se ad­

ministra por v!a oral. Ea probablemente el h.:lperoamdtico m«is -

efectivo y de uso m~s amplio hoy en. d!a. Deapuds de su admini!. 

tracieln endovenosa, el manitol empieza a reducir.la presidn in 

traocular en 30 4 60 minutos y el efecto permanece por 5 d 6 -

horas. Como el volumen del v!treo baja, el 4ri9ulo de la c4mara 

puede abrirse, aumentando el flujo del acuoso al exterior (3, 

iO,l.2) • 

. El manitol es una sustancia estable aunque .se cria.taliza en -­

. ambientes .fr!os. La solucieln al 20t deber4 ser·.· calentad~ antes 

.de su uso a fin de eliminar lo• criatalee.-'que pudieron haberse · ·,· 

formado. El man.:l tol puede . ser . usado eri pacient.es é:Uabt!ticos ya 

que no se metabol.:tza en grados siqnif.:teát.:tv~a. Produce un mar-

.cado efecto diurdtico, a.in embargo. no eat«i contraindicado en 

la mayor~a de loa casos de enfermedad renal. El manitol es un 

buen agente de elecc.:tdn en el manejo mdd.:lco inicial del glauco 
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ma agudo. Es tambidn el agente de eleccidn antes de la ciruq!a 

intraocular ya que tambidn produce deshidratacidn del v!treo -

reduciendo la poaibiiidad de prolapso de date. Lá dosis de ma­

nitol ea de 1· 4 2. gr/kq _de peso en el lapso de 30 minutos. No 

debe permitirse el acceso al agua a los pacientes en per!odo -

de deshidratacidn ya que el consumo de agua que sigue al uso 

de acrentes osmdticos puede reducir la eficacia de estas drogas 

en bajar la presidn intraocular. El manitol no causa necrosis 

ºtisular si extravasa durante su administraci¡Sn. El manitol no 

se usa para el tratamiento prolonqado del qlaucoma (4,9,16,26, 

35) • 

Glicerol 

Es un aqente oam6tico_que _presenta la ventaja de ser efectivo 

tanto en forma tdpica como siatdmica; no es tdxico, ea estable 

y barato. Ea menos efectivo para disminuir la presidn intraoc~ 

lar que el manitol, particularmente en· el ojo inflamado, como 

éln el caso de qlaucoma conqes.tivo, Es m4s seguro en pacientes 

con.problemaa cardiovaaculares qua con otros agentes osm!Sticos 

en loa ·qtie se puede provocar una sobrecarqa en la ciréulacidn. 

El tratamiel'lto del qlaucoma con .,rlicerol ea conveniente ya que 

se administra orálmente. F.l comienzo·de los efectos ·ae·dan en 

10 minutos con un.efecto m4ximo a .los 30 minutos y con una du­

racidn de 5 horas, El qlicerol .. puro no es palatable, por lo -­

que, la adicidn 'de leche, pequeñas cantidades de comida o miel 

pueden facilitar la administracidn oral, pero probablemente a!, 

go del efecto osmdtico se pierda cuando se mezcla de esta for-, 
ma. su dos1.a por vta oral es de 1 ti 2 ml/kg (20,35,40. 
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E• utilizado con dxito para separar las adherencias v!treo-co~ 

neale• y para abrir el bloqueo pupilar causado por el humor v! 

treo. La retraccidn delv!treo se puede deber a la disminucidn· 

del humor acuo•o en la c~ara posterior y a-la pdrdida del!-­

quido del humor v!treo. Puede ser usado en el. tratamiento a 

largó plazo del glaucoma debido a su bajo costo y facilidad de 

administracidn. El agua debe suprimirse durante 3 horas des~-­

puds de la administracidn de date (4,10,35). 

L.a administraciidn prolongada del gl.iceroi puede l.levar al aú-­

men.io de peso debido a que el. glicerol entra al metabolismo de 

lo• carbohidrato• y l!pidos, El glicerol puede producir hipe~ 

qlicemia y glucosuria en el hombre. El glicerol. oral frecuent~ 
. . . ·. 

mente cau•a vdmito y diarrea en el. perro (20;35), Bn casos de 

proptosi• trawn&tica este agente es dtil.para •plicacidn tdpi­

ca, ya que ademis de actuar como hiperos~tico, tambidn actda 

cOl!lo lubricante (20,35). 

·.~ .. . 

-La urea, la cual es una mol.dcula pec¡ueña,, se difunde atrav41a 

de todos :loa compartimientos de agua.del . .::uerpo,.pénetra con -

f!acilidad en el ojó', e8pec1.almente. en presencia de un proceso 

' in.flar.tatorio. La urea no es metabolizada· ·::-•es rllpidarnente ex-­

cretada en la orina, tan .pronto cómo 4!sta'esret1.rada, ~l.os ni-· 
' ' . ' 

·veles· del humor v!treo pueaen exceder los •-!'livelea :del plasma -

sanqu!neo. L& urea ea inestable y debe ser mezclada antes de -

•u u•o· Se administra i~travenosamente e=: soluciones al 30 con 

10t de azGcar dextrosada a una dosis de 2 4 1 ml/k9, No se re-
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comienda en pacientes con .cualquier alteraci<Sn renal, su infi! 

traci<Sn extravascular causa necrosis tisular y flevitis (10, -

20). 

En el hombre han ocurrido muertes debido a hemorraqias subdur~ 

les.despuds del uso intravenoso de urea. Aparentemente la hem~ 

rragia sucede cuando el cerebro se retrae del crllneo desqarra~ 

do as! los vasos sanqu!neos. Se han observado hemorragias sub­

durales tambidn en qatosa los cuales se les ha administrado -

urea intravenosamente. La urea es usada raramente como agente 

osm<Stico ya que el rnan~tol y el glicerol son más fáciles de -­

usar y de igual eficacia (12) • 

Cloruro de Sodi·o 

Este agente se encuentra disponible en soluciones al 2 y St y 

en pomada al St. Las soluciones se utilizan para aclarar la 

ct5rnea facilitando as! el examen oftalmosc<Spico y qoniosc<Spí-­

co. Las. pomadas se ut.1.lizan en las.queratopat!as y en el edema 

del estroma causado por daño endotelial o degeneraci<Sn. Todas 

las presentaciones del cloruro de sodio son muy irritantes 

(35,44). 

6 •.3 tJaos Clínicos. 

·Aqentes ·aistdmicos.- tJn voldr.ten considerable· de informaci<Sn de 

pacientes humanos indica que los agentes osm<Sticos sistdmicos 

son ·dtiles .. antes de la cirug!a de extrac.ci<Sn de. cristalin.o o 

glaucoma. La· incidencia de prolapso de v!treo durante o des­

puds de la cirug!a es menor, debido a que el vítreo se reduce. 

Los diurdticos hipotensores de anhidrasa carb<Snica oc.ulares no 
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afectan el voltSmen del v!treo como lo hacen los agentes osmdt.!. 

coa aiat~micoa. El glicerol oral es administrado a loa perros 

una hora antes de la cirug!a y el manitol o 1a urea se admini~ 

tran por v!a endovenosa despul!s de .que el perro est4 bajo ane~ 

tesia general. Los agentes osmdt·icos sistl!micos reducen la in­

cidencia y severidad de las molestias del v!treo durante la c.!. 

ru~!a intraocular para cristalinos subluxados o luxados en el 

perr.o (10,12,20,42,44,45,48). 

El glicerol oral es utilizado con éxito en humanos y en anima­

les para separar adherencias vitreocorneales y para eliminar -

el·bloqueo de 1a pupila por el humor v!treo despul!s de la ci-­

rug!a de cataratas. La retraccidn del v!treo se puede deber a 

la pArdida del humor apuoso en la clhnara posterior y/o a la 

pl!rdida de flu!dos del v!treo. Se ha visto este fendmeno en 

perros después de la cirug!a de qlaucoma o catarata (4,10,12¡, 

35,48). 

En la reparacidn de laceraciones periorbitales y oculares, e1 

uso de loa agentes osmdticos sistl!micos reduce el edema de los 

. tejidos lo suficient~ como ~ara facilitar la. sutura y el cie-­

rre adecuado del tejido. Loa agentes osmdticos pueden prevenir 

el prolapao de loa tejidos intraoculares y reducir el.voltSmen 

del cuerpo v!treo (7,12,19,20). 

Loa agentes osmdticos sistl!micos son 11til.es en el tratamiento 

de glaucoma agudo y crdnico en perros y f~ecuentemente se com­

binan con agentes midticoa y diurl!ticos inhibidores de la anh.!, 

draaa}carbdnica. En el glaucoma agudo en perros, cuando la pr!!, 
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sidn intraocular excede de 60 mmHg, los mdsculos esfinterianos 

del iris no responden a los aqentes midticos, por lo tanto,· -­

los agentes. osmdticos o diur~ticos inhibidores de la anhi~rasa 

carb6nica •e utilizan para reducir_ 1a presU5n intraocular a 

fin de que los agentes mi6ticos puedan ser e~ectivos y para m~ 

nimi•ar el daño a la retina y a1 nervio 6ptico (5,10,13,28). 

El valor de muchas dro.gas osmdticas para facilitar la reabsor­

cidn de hemorragias de la c~ara anterior no se ha establecido 

claramente-. 'se ha reportado que la urea y el glicerol aumentan 

significativamente laabsorcidn del hipema inducido experimen­

talmente. Estos agentes osm6ticos pueden actuar directamente -

en el eritrocito o se puede producir un aumento en la act.ivi-­

dad enzim&tica intracameral; Aunque la urea .intravenosa actua 

m&s r&pido que el glicerol oral, ~ate dltimo puede ser admini!!_ 

trado varias veces (12) • 

Agentes tdpi~os.- Los agentes Osmdticos tdpicoe son dtiles pa­

ra .tratar la proptosis .traum4t.ica en pequeñas espacies. Tales 

agentes t6picos son la suerosa, cloruro de sodio al 4 cs·st y -

la glicerina anhidra que reducen el edema conjuntiva! y de1 -­

p&rpado,. Lo• agentes tdpicos se uti1izan para producir aclara-

·. miento t'em:poral del edema cornea! asociado con glaucoma o in-­

flamacidn del segmento anterior. No tienen efecto eri la opaci­

-d~d de la cdrnea secundaria a fibrosis, infiltracidn'celular, 

_vasos sanguíneos o depdsitos d.e grasa o calcio (12 ,35 ,44) • 

La ef.icacia de loe agentes oem6t.icos tdpicos esta determinada 
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por la extensidn del edema cornea1, tiempo de contacto entre 

·el ojo y la droga osmdtica y el grado de hiperosmolaridad, En­

tre· r.1ll• severo sea eledema·corneal, menor serll el aclaramien­

to, F.n perros con edema cornaa1, el glicerol anhidro tdpico •-
' . 

emt?ieza a clari.f.icar la cdrnea en los primeros minutos y esta 

claridad permanece de 1 ll 3 horas, En el tratamiento del edema 

cornea1· secundario a una iridociclitis, los aaentas os111dticos 

.tdpico• f:lan .•ido utilizados· para este propdsito hasta por tres 

se.'tlana• produciendo poca irri tacidn y no se ha observado daño . 

cornea1 •. El edema y el dolor que se encuentren asociados con -

queratopat1:ae, •e pueden mejorar con estos agentes (4,12,35). 

En ·perros viejo• con brotes qraduales incidiosos de edema bil!!, 

teral cornea!, loe agentes osmdticos tdpicos pueden ser usados 

temporalmente para aclarar la cdrnea que presenta nuba.asoc1.a­

da·a edema y ·para permitir el uso de gÓnioscopio, biomicroscó­

pio ~·. ofta1moscopiÓ. Se hacen varias instilaciones por un peri:~ 

do de mlls de 10 ll 15 minutos y, el ojo se examina de 10 ll 20 -

minuto• ,despu41a (4,12,35,42) •. · 
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CAP:CTULO V:CI 

AGENTES PARASIMPAT:CCOMJ:METICOS O M:tOT:tCOS 

La acc1.6n'de lo• agentli!S p11.ras1.mp11.t1.com1.mt!t1.coa ea est1.mular­

los nerv1.os col1.ndrq1.cos, este tdrrn1.no se utiliza para descri­

bir loa nerv1.os que liberan acet1.lcol1.na. En la ofta1molog!a ~ 

veter1.naria, los aqentesm1.dticos se ut1.li.zan_para el trata---

. miento del glaucoma. Estos fllrmacos se comhi.nan con d1.urdt1.cos 

hipotensivoa y,. agentes osmdticos .• F.n la o~tal.'r.olog!a, las f'1.­

bras musculares del cuerpo c1.11.ar y 'del esf!nter del 1.ris se' -

·encuentran bajo ·un control _parasimplltico. La contracci6n de -­

la• f1.brail musculares del mdsculo c1.l1.ar al.tara la pres1.15n i.n­

traocular aumentando la fac1.lidad del flujo de salida del hu-­

mor acuoso (esto p_uede producirse con la ap1icacf6n de agentes 

parasi.mpati.comiml!ticos (4,l.O,17) ; 

7.1 Mecan1.smo de acci.6n 

La a!ntes1.9 de acetilcolina se debe a·1a forniacil5n de acet1.l.­

coenzima A, la cual reac:ici.ona con la moll!!cula_C.e colina en una 

reacci15n ·C:atalizada por la coli.na acet_ilasa y la suhsecuente .-• 

producc1.dn de aceti.lcolina', la 'cua'l se almacena_ en pecueñas -­

canti.dades en láa terminaciones nerviosas-. Los impulsos_ nerv1.2, 

so• 'estimu'1an la acci.dn de l.a acetil colina, .la ~ual reácci.ona 

con los receptores_ de membrana de. la ctll.ula efectora al ter ando 

el e~tado funcional. d~ la cdlula .blane:do. !':n el ojo, .la libera­

cil5n de ácet1.l colina esti.Íñula la.miosis pupilar y la contrac­

ci6n de la muaculat1,1ra c.iliar. La_duracidn de ia acci6n del -­

impulso nervioso se debe a l.a presenc1.a de la acetilcol1.neste-
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rasa, la cual hidroliza el ester .a colina y a l!cido acdtico. -

Este proqeao puede variar desde un segundo hasta menos de una 

rnilds:lma de segun~o (12,17,20,29). 

Las droaas que aÚMentan· la estimulaciCSn de los nervios colind:_ 

gicos simulan la liberacidn normal. de acetil colina y producen. 

una estimulaciCSn directa del iris y la musculatura ciliar (ac~ 

til colina, pilocarpina, metacolina y carbacol) (12,17,29). 

Loa a~entes parasimpaticomimdticos indirectos son los anti-ac~ 

tilcoliniasterasa1 estos causan aue la.acetil colina se acumule 

en loa sitios colindrgicos al combinarse con la colinesterasa 

produciendo un efecto equivalente a un est!mulo colindrqico -­

constante que estimula una miosis de manera indirecta prolon-­

qando la actividad de la acetil colina. Estas anticolinestera-

· saa pueden dividirse en dos grupos por la duracidn de su ac- -
·, . -

ciCSn y pueden ser reversib.les o irreversibles .(10 ,17 ,40) • 

Loa .agentes anti-colinesteraaa de corta. accidn o reversibles se 

han util.ízado como agentes.hipotensivoa en el tr'ataJ1tiento de 

glaucoma desde1876 (fisostigmina), a pesar de aue su Mecanis­

no de acciCSn no se conoc1.CS hasta 1930. Poco antes de la segu."1-

da guer;w;a ·mundial ae desarrollaron vari.oa inhibidorea de . la . c~ 

11.nestt!irá111a bastante -potentes como loa organcifos1:orados aue 

tambidn ae llamaron inhibidores irreversibles de la colineste­

' rasa debido a que suacciCSn es prolongac1a. La mayor diferen-­

cia entre la hidrdlisia de la acetil colina y la hidrCSlisis -

de un inhibidor reversible e irreversible, es su velocidad de 

accidn (10,17,40). 
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7 .2 Pr1.nc1.p1.o act1.vo, dos·1.f1.cac1.c5n v v!a de admin1.strac1.!Sn 

Paras1.mpat1.com1.mdt1.co.s col.1.ndrq1.cos 

Los m1.dticos col1.ndrg.i.co11 como la j:>1.locarpina y e.1 carbacol -­

son· los que se ut1.liz.an con mayor 1:recuencia .eri la oftalmolo-­

g!a can1.na- (20). 

Pilocarpina 

.·La :pilocárpina puede estar asociada en .la reduccic5n de la pr.o­

ducci6n ·del humor acuoso. La magnitud de su efecto es de un 

40t en la reducc1.!Sn de date. Otros 1.nvest1.gadores 1.ndican que 

la p1.locarpina tiene ún efecto dual en la producc1.!Sn del humor 

acuoso. Los efectos var1.ables de la pilocarp1.na sobre la pre-­

si!Sn 1.ntraocular y la d1.n4m1.ca del humor acuoso pueden ser di­

ferentes debido a la especie, 1:recuenc1.a de ·aplicac1.!Sn, canee!:!_ 

. trac1.!Sn·:, pH de la droga y cantidad de pi~entaci!Sn intraocular 

(5,15). 

?reduce m1.osis 15 minuto& despu~s de su instilación y su mayor 

acci!Sn la al.canzá en una hora tenienrlo un efecto 1111lxi1110.de 2 ll 

4 hora• •. Se ut_1.11.za en· s.oluc1.ones al 1, 2, 4 y .. 6, (3,4,6). 

li.ntigwunent;, •e. pensaba. que la áoluc1.c5n .al.· 2t era la soluc1.!Sn 

.ideal para el tratam1.ento de glaucoma ya que las soluciones al 

4t produc!an h1.poterm1.a e 1.rr1.tac1.!Sn ocular. Estud1.011 rec1.en-­

te11 real1.zado.• en perros de la raza Beagle· normotensos y qlau­

comatoso• han determ1.nado la dos1.s adecuada para el tratamien­

to de glaucoma coinb1.nando la pilocarpina al 1, 2, 4 y 6% con -

epinefr1.na al lt (S,15). 
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Con los resultados 11e comprobc5 que todas las d1.luciones actua­

han por lo meno• durante 8 horas y, se obtuvo mejor resultado 

en lo• animales glaucomatosos que en los normotensos. ~n los 

ari1.~al•• alaucomatosoa se obtuvo mayor respuesta durante las -

pr1.l!iera·a. 5, 6 y 7 horas despu.Ss de la instilacic5n. F.n los ani­

males norinotensos d1.6 mejores resultados la p1.locarpina al 3t 

·con ep1.nefrina al lt (10,15). 

·La· m4xima respuesta de redticc1.c5n de la ;ires1.c5n 1.ntraocular y 

la produccidn de mios.is en el perro parece ser s1.milar a la 

del hombre ·en relacic5n con la magnitud de su respuesta y el 

tiempo de acc1.6n. La respuesta m'xima de la soluc1.c5n de p1.lo-­

carpina al 2t puede atribu1.rse a las diferencias anatdmicas -­

que se presentan en el angulo 1.ridocorneal can1.no, espec~fica­

.mente en la musculatura c1.liar y en la ausenc1.a de la promine!!. 

c1.a escleral (10,12,15). 

La p1.locarp1.na tc5pica puede produc1.r 1.rr1.tacic5n local que se -

!!lani fiesta cl!nicarnente en hiperem.i.a, quemosis, edema corneal, .. 

fotofob1.a y malestar general, siendo estos efectos mas inten--

11os· en las primeras_··72 horas .<20,44). 

·La tox1.c1dad sistdmica es muy rara, pero .sus signos incluyen: 

emesis, diarrea y sialorre.a1 en caso de que se presenten, se 

debe adm1.n1.atrar sulfato de atrop1.na v~a intravenosa (10,12, -

42). 

La p.1.locarpina se puede usar en combinacic5n con agentes hipo-­

tensores 9impat1.comimdticos como la epinefrina y la fenilefri-
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na, La combinacil5n de drogas simpaticomil'ldticas y parasimpati­

comimdticas en el hombre ha dado como resulta~o un tama~o moc!!!; 

rado de la pupila, el tamai'.o que se obtiene no solo disminuye 

la probabilidad ~e un bloqueo pupilar, sino que tambidn aumen­

ta el campo visual (10,15), 

Carbacol 

Es un derivado sintdtico de larga duracil5n que combina porcio­

nes de las moldculas de acetil colina y fisostigmina. ~o ~s -­

destruido por la colinesterasa y se establece en solución~ Es 

m~s potente que la pilocarpina, pero su penetraci15n en la c6r­

nea es muy pobre. Esta condición se mejora si. se adiciona una 

pomada con base de petrolato, agentes humectantes y cloruro de 

benzalconio. Se utiliza como una droga alternativa al desarro­

llarse intolerancia o resistencia a la pilocarpina y otros mi~ 

ticos ( 4, 5 , 12) , 

Es muy efectivo en el tratamiento de la reducci6n de la ~re--­

si6n intraocular, pero no existe informaci6n sobre la dosis y 

frecuencia d.e administración en perros. Las r.eacciones t6xicas 

son rnuy comunes. se encuentra disponible en soluciones de 0,75, 

1 • 5 y 3• en e.l mercado ( 10, 16) • 

PARAS:IMPATJ:COMJ:METJ:C.OS. J:ND:IRECTOS (ANT:ICOL:INESTERASA) 

Fisostiomina 

Es un inhibidor de la colinesterasa reversible que inactiva -­

temporalmente esta enzima. En el hombre es utilizado en solu-­

ciones acuosas como salicilato en concentraciones de o.25 y 1% 
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con u.~a frecuencia de administraci6n de 4 4 6 horas (12) • 

La fisostigmina ea muy sensible a los efectos de la luz y el -

calor. y, no debe •er utilimada d!lspud• de que haya tomado una 

·coloraci6n rojiza. La fisostigmina aplicada por v!a local es -

muy irritante y en el hombre se ha reportado que puede ocasio­

nar una hipertrofia folicular de la conjuntiva palpebra,l. La -

·toxicidad sistdmica es rara a las dos1.s usuales y no· ex1.ste i!!, 

forrnaci6n en relaci6n a las dosis respuesta y a su duraci6n en 

el perro (20,35). 

Neostiginina 

Es una sustancia anticol1.nesterasa sintdtica de acci6n similar 

a la ~iaostigmina, siendo m4s estable la neostiqmina. Causa m~ 

ner congeatidn vascular y folicular y se encuentra dispon.ible 

en concentrac.ione@ de 3 y S• (10,12). 

Brom~ro de demecario 

Es un inh1.bidor de la col1.neaterasa soluble en aqua, de ac~{,6n 

prolonqada, compuesto por dos m.()ldculas de neoatic;nn.ina unid.as 

por una·moldcula·de carbdn. Es una so1uc1.dn estable y no.re- -

quiere refriqeraci6n. Se encuentra.disponible en soluciones de 

0.125 y o.2s•, siendo la primera la mils_potente para el hombre. 

Alln cuando no e.a un orqanofosforado, se clasifica clfnicamente 

en este grupo por su potencia y su acci6n de larqa duraci6n. 

La reducc.idn de ia presidn intraocular se encuentra.asociada -

con un aUJl'lento· en la facilidad de flujo de salida del hum.or -­

acuoso (12,17,20). 
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E1 bromuro de demecar1.o se ha usado en gran escal.a en la ofta!, 

mol.og!a veter1.nar1.a debido a que tiene una acci6n prol.ongada, 

a su estabil.idad y a que no requiere refric:reraci~n. Se ha re-­

portado que su adm1.n1.stracidn debe hacerse cada 12 ' 48 horas. 

No se han reportado estud1.os concern1.entes a l.a durac1.dn de l.a 

acc1.6n, alteracidn de la veloc1.dad de salida del humor acuoso 

y, el grado de reducc1.6n de la pres1.dn 1.ntraocular (10,20), 

En el honibre se ha reportado espasmo cil.iar, dol.or de sienes y 

una conjunt1.va congestionada superficial y profunda que dura 

de 1 ' 3 d!as. Los efectos colateral.es sistémicos observados 

incl.uyen· nlluseas, diarrea, sa11vac1.dn excesiva, sudoracidn y 

v6m1.to. Estos· s1.gnos son contrarrestados con sulf.ato de atrop!, 

na adm1.nistrada intravenosamente. Este mediclll!lento es utiliza­

do en el tratamiento de gl.aucoma con~~nito primario y al.~unos 

t1.pos de glaucoma secundar1.o (12,17,20). 

D1.sopropil fosforofluor1.dato (DFP) 

Es un potente organofosforado anticolinesterasa aue produce 
. . 

una m1.osis 1.ritensa que se asoc;l.a frecuentemente.con espasr.10 é!, 

liar,· dol.or de cabeza y' tiene_ gran tendencia a rorrnar qu:i.stes 

en el. 1.r.is (10) • 

La intoxicac1.dn · s.ist&lica se presenta con sal.ivac'idn, vdmi_to .y 

d1.arrea. En este caso se puede administrar sul.fato de atrop1.na 

intravenoso aunque el. ant!doto espec!f..ico es la pirid.ina-2-al.­

doxina met1.l. .iod1.de (P2 A M) que se administra por v!a súbcut! 

nea en el. hombre, perro y gato. Los efectos tdxicos no han si­

do reportados en el. perro (12,20). 



101 

Yoduro de ecotiof ato 

Fue introducido como midtico en 1957. F.s potente y relativame~ 

ta no reversible. Es soluble en agua pero no es estable como -

la inayor!a de los midtico• y requiere refriqeracidn despuda ,de.' 

comb:!.:-.arse . con el agua C 10, 12) • 

El yoduro de ecotiofato se utiliza para el tratamiento de ~la!!. 

.coma canino' en· aolucionea·_al 0.125 y_0.25t y no debe ser admi­

nistrado mlla de dos veces al d!a. Esta drooa es un medicamento 

muy potente para el tratamiento del glaucoma canino.y, ocasio­

nalmente puede controlar los procesos glaucomat'osos que, sin:.­

la utiliaacidn de data, nacesitarll la combinacidn de pilocarp,!_ 

na e inhibidores da la anhidrasa carbdnica (10,20). 

Jl!l yoduro de ecotiofato es un midticoque requiere da instila­

ciones menoá frecuentes (se aplica cada 12 ·a 48 horas.) • En es­

tudios realizados en el hombre se ha encontrado que la concen­

tracidn al .o. 25• es la mlls efectiva ·para el tratamiento de --­

glaucoma. La aplicacidn oftlllmicain vivo de yoduro de ecotio­

fato al 0.125• en uno de loa ojoa del gato, administrado dos 

veces al d!a inhibid la actividad de la acetil colinesterasa 

[en ei· iris del ojo' tratado y del no tr~tado_ (l2) •. 

I.o~ midttcoe que presentan una ;;>ote~te:~ccidn prolongada como 

date,, se utilizim con precaucidn en el tratamiento de glaucoma 

.. Ae l!lr.gulo es.trecho en el h~IÍibre. La' riiosis int~nsa que produ..,.­

c~n, é!~'como resultado un aumento a 'la resistencia del flujo -. . ~ ~· . 
del !:iumor acuoso de la, cllmara posterior a la .ariterior, lo· que 

predia~one" al ojo a que e produzca un iris. abombado fiaioldq!, 
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coy un aumento en el' cierre del 4nqu1o (12,20). 

Los agentes antico1ineaterasa deben suspenderse m!nimo dos se­

manas previas a 1a cirug!a, ya que pueden potencialiaar una j.,!!_ : 

yor respuesta inflamatoria postoperatoria estimulando la.f'orm~ 

cidn de fibrina, sinequia y cicatrices. Es por esto que deben 

auatituirse por un midtico menos intenso como la pilocarpina. 

Loa efectos colaterales de una so1uc1.1Sn al O ;o6t son sim.ilares 

a los de la pilocarpina al 4• (12,20). 

La toxicidad sistdmica .se puede desarrollar con cualquier dro­

ga anticolinesterasa, pero muy en particular con el yoduro de 

ecotiofato. Se consideran como factores iMportantes para aue 

se presenten lós efectos colaterales: la concentracidn de la· 

~roaa y au frecuencia en la administracidn. (10,12). 

Los et"ectos t6xicos siatdmicos inclúyen diarrea, nauseas, do-­

lor abdominal y debilidad~ En caso de que dstos se presenten, 

ei tratamiento espac:tfico es. la apl1.caci6n subcut«inea de P2 A'! 

a una dosis de 20~mq/~g que reduce los efectos oculares sist~.:.. 

iliicos. El sulfato de ~tropina .. tambidn contrarresta los ai9nos 
·' . . . ,, . ' . 

c11'.n:1coa de toxicidad. La 1ntoxicac1.dn es acumulativa y los. -­

. signos cltnicoli se desar.rollan de•pu•;. de semanas o meses de -

::::. haberse. i~i.~~.ado ei t'r~~&miento.· (~0,12),". 

r.os efectos ad! t,i vos y comp~ti ti ~~a c:!e_ los inhibidores: de . 1a -

col:inesterasa son" illiportantea ya:·que cuando se utilizan dos -­

dro~as anticolinesterasa en cornbinac115n, BU efecto puede ser -

competitivo o pot~ncializado como en el caso de la fisostigmi­

na y el--bromuro.de demecario que tienen efecto aditivo cuando 
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se adm.1.n1.litrari en. cual.quier orden. En l.a comb1.nac1.1Sn de l.a :fi­

so•t1.gm1.na y el yoduro de ecotiofato, s1. l.a f1.so•tigm1.na .•s a!! 

m1.n1.strada pr1.mero, el. efecto de l.a droc;ra es competit1.v(), pero 

va a ser ad1.t1.vo s1. se adm1.n1.stra conjuntamente (10,12,20). 

V!as de admin1.atrac1.dn 

tracameral.mente, pero 1oa m1.1St1.cos 1.nd1.rectos son ut1.1izados -

sol.Ar.tente p~r v!a tdpica. El..uso.1.ntracaiiieral. del.os midt1.cos 

d1.rectos estl!n ·1.nd1.cados durante 1.a cirug!a ~.e cataratas·,; c;rl.a!:!. 

col'la y de clSrnea. ne l.os que· se usan intracameralmente, tanto 

.en'el. hombre como en el perro, e!!I lá acet:!.l co1.ina y ia pi1o--
---.·., 

car~ina (35,44,48). 

La act1.v1.dad relativa de loa agentes m1.dticos est4 directamen­

te infl.uericiada pdl- su tiab1.11.dad· _para atravesar la c<Srnoa, el 

veh1cu1o de· ia droga~ la combinac1.l5n con lospigmeritcs de la 

uvea y su actividad f1.nal en los dr~anos. Ciertos agentes mi<S­

ticos, por sus prop1.edades qutmicas no pene~rari la barrera 

transcorneal, co~o cuand~ se.uti11.z~ t<Sp~cament~ la. aceti.l co­

lina que rio proouce· miosis debido,_a que.es destruida por 1a e!:!_ 
11.neat;,rasa d~nho de la c6rnea. La metacolina que es dtanien­

te solUble .en a·gua, no ea ef~'ctiva· c.uando se ut,1.liza t<Spicamea 

t~ 1 'ya que es 1.ÍnpedidO SU pa'ao por el epitelio select1.VO :cor'°'-. 
'· . . . , . -·- ' 

neai.11.p!d1.co~ El ca:rbacoi~ penetra inuy poco la ··cdrnea intacta. 
. . . 

· deb1.do a au··alta so.lubil.1.dad en agua, sin emhargo, cuando .el.. -

epi tehio corneal ha a1.<'lo dañado o· cu.ando al carhacoi se le ai'I.!. 

' dé o.o:n de cloruro d~ ~enzaÚ:onio,. puede penetrar a niveles -

t~ra~uti.c~•. La pilocarp1.na· es '10 · suf1.cientemente soluble ·en 
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l.!pidos y agua.para pasar r!lpidamente a travds del.a barrera 

corneal., l.a adic:Ldn de met:Ll.cel.ul.osa antes, mejora su hah1.1i..;.­

dad mi6tica. Los mi6t:Lcos ind:Lrectos, especial.mente del t:Lpo -

de· organofosforados, penetran rilp:Ldament:e l.a c6rnea ( 4, 20, 35) • 

7.3 Toxicidad l.ocal. 

·A pesar de l.os muchos be.neficios de la terapia mi6tica, t1stá· -

puede causar efectos a.dversos.. Las tox:Lc.1,dades mi6ticas se pr!!_ 

sentan.mlls>comunmente como resultado de' altas concentraciones 

.de l.a droga, grandes dosis diarias y tratarn:Lentos prol.onqados. 

La rnayor!a de ·l.as :Lntoxicác':Lones ocul.ares :Lnvol.ucran a l.os 

agentes m:L6ticos :indirectos (16,26)'. 

La mayor!a de los mi6ticós son, irr:Ltantes al. ojó cuando.son · -

instil.ados, l.apil.ocarpina ocasional.mente es irritante.en el. -

perro. Los signos de toxicidad de ·iá: .pil.oéarpina pueden.apare­

cer con l.a instil.aci6n inicial., desapareciendo despul!s ·ae unos 

d.!as de. l.a instil.aci6n de l.a·pil.ocarpina y reapareC::iendo·dea;-· 

p·i:i.s~ en varios d!as o semanas. Todos los mi6ticos potencial.i-­

zan la acci6n del.a a~etil.coiina en l.os mdscul.os orh:Lcul.ares. · 

:En el hombre, pueden o~urr:f,r espasmos de.1011 p4rpados, especia~ 
mente despuds del. uso de. un agente irÍi6tico indirecto (42,45) •. 

Los m:L6ticos·ocasionalmente causan ceguera inmediata en algu--
, ' ,,. . -

nos perros con: cataratas o;pigmentact6n corneal en el eje vi--

slia1. _,Si l:.a· o~~c;:idad _có·~~~~l.'. o d81 c~1Sta11..no, es~' ~·i tuada ce!!. 

trál o axial.mente, l.a reducci6n inr:iediata en el tamaño de la 

'pup:Ua previene la est1.mulaci6n retineál.. Si se aflade 10• de 
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fenilefrina a la dro9a, puede agrandar la pupila permitiendo 

la viaiCSn alrededor de la opacidad de la cc5rnea o cristalino y 

cau•ando aolamente un efecto m!n.imo o ningdn afecto en la tac! 

_lidad del flujo de •al.ida (48,52). 

La combinacidn de los mic5tico• (especialmente lo• de tipo ind~ 

recto> y c*nara poco profundaº-an ojo• con llnqulo iridocorneal 

••trecho, puede eer peli9roeo. Una mio•i• extrema puada forzar 

al ir1• contra. ia auparficia del. cr.ietal.ino anterior y al. flu­

jo del hwnor acuoao a trav•• da la pupila, puede aer d.iaminuido 

l.o euficianta CClllO para awnantar la .praaidn en la cfmara poet~ 

rior. La• contraccionea de la muaculatura ciliar reducen la tea 

sic5n aonular y permiten que el criatalino se mueva hac1a adel.aa 

te. La preaidn aumentada en l.a dlmara posterior, m&e al. aumento 

del groaor del. .iri• y del. cuerpo c1liar-causado por la vaeodil~ 

_tacic5n, produca--un eatrechamianto adicional del. llnCJUlO irido --

corneal.. Si al. eetracham1ento mejora el flujo del humor acuoso 

la presic5n intraocular ae aumenta. La instilacic5n de apinefrina 

pueda a9ravar la e.ituacic5n. En perros con lnqulos irido cornaa­

laa aatrechoa y cr1atal.1nos subluxado• o luxados, loe agentes -

mietico• Ceepecialmanta del. tipo de los indirecto•) puedan au-­

mantar la presic5n intraocular. Tanto el cristalino como el v!-­

treo puedan bloquear parcial.o completamente el flujo del acuo­

so da ,la pu~ila midti~a (4,20,35,48) • 

·Lo• a9entee midticoe puedan activar Una iridoc1cl.iti• latente o 

cr~nica o puedan ocasionalmente producir una inflamac1dn de la 

uvea anterior. Pueden presentarse s1naquias poeteriores en los 
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perro• con terapia de mi6ticos. En el hombre, las. prote!na• 

del humor acuo8opueden aumentarse de 50 mq/100 m1 hasta 1200 

mg/100 ml. Lo• midtiéos indirecto• producen nivele• mas altos 

de protetna• del.humor acuoso que 1o <!U• hace la f:tsostigmina· 

(4,12,20). 

Pueden desarrollarse quistes. irida1e• al margen del pigmento -

pupilardespu•• de la.terapia midtica en el hombre, siendo el 

desarrollo de quiste• mas comc1n en niños que en adultos. El -­

isofluorofato y el ecotiofato son· los aaentes que producen mtls· 

ce111unmente «!Ui•tes, por-lo C?U•• la reduccidn en la dosis o la 

administracidn eimult&nea de 10• de fenile~rina reduce la inc~ 

dencia de estos quistes. Se han reportado desprendimientos re­

tineale• despu•s de la terapia midtica en el hombre, aunque 

existen controversias acerca de la relaci6n de los m:i.dtico• 

con el desprendim~ento retineal, glaucoma o afaquia (1,9,48). 

Se han reportado· cataratas en el hombre despu's de la adminis.­

traci6n de midticos. Estas cataratas consisten de vacuolas su!?_ 

capsulares anteriores. Los midticos anticolinesterasa pueden -: 

interferir con el transporte de algunos iones en la ctlpsula -­

del cristalino ·anterior·, el epitelio del cristalino o ambo•. 
La• relacione• entre las opacid_ade•. del cristalino, ~liiucoma. y 

midticos en los párros, no se han establecido. Mientras.que el 

desarrollo de las cataratas, secundario a 1a tera~ia midtica, 

es µna consideraci<Sn im~rtante. Ei control de glaucoma, e1 -­

cual ~s mas dif!cil en 1o• perros, es s\Ímamente importante (12, 

"8) • 



·107 

.1~4 Toxicidad •i•tdmica 

Lo8 ·•ignos aiatdmicoa de la.toxicidad midtica-aon aquellos de 

eatim:ulacidn generalizada paraaimpaticomiinftica. La toxicidad 

iri'1dtica en. el· hombre ea mlla conidn qu~ -se· pres~nte despuds ·de -
. . ' 

_1·a · adllliniatra_cidn de loa mi6ticoa anticolinesteraaa. Las con--

centraciones altas de midticos, dosis mayores diarias y tera'.'"­

_pia prolongada aumentan la posibilidad de toxicidad sistdmica 

(,5,12 ,20). 

c~~rid~ se uti1izan concentraciones al 6% o mlls de pilocarpina 

t6pi'ca ·en el perro, a veces se presenta vdmito. Esta reacci6n 

probab1emente ocurre debido a que la pilocarpina pasa a través 

de1 sistema naa_olagrimal y ea deglutido, poniéndose as!, en -­

contacto con la.mucosa gllstrica (42,44). 

Loa stgnoa sistémicos de toxicidad a partir de los midticos a~ 

ticclinesteraaa dan coino resul.tado una actividad reducida de -

lacolineate:i::a•á .adrica. Despuds de la administracidn ocular, 

tal.es drogas l!lºn absorb:ld~s 8Jst~micamente y. deprimen -1.a ace-­

tilcolihesterasa del er:ltrocito' y_ pseuÍ:locolineaterasa del pla!_ 

ma. i.a 'r!lducbidn de loa niveles de col:Í.ne,sterasa .del eritroci'­

to 11~.el hombre ea mayor des¡>uds de la adÍiliniatrac:ldn del dem!!. 

e.ario y· a un' grado menor ~--spiit!ss de la adniinistracidn .del eco­

tiofato o d~l' iaoflurofato e 12, 17) • 

, ~ : ' ' 

La preaentacidn de 10'9111.gl\ºª de toxicidad_sistdmicos en el --

h_o:Í-.bre so11 impredecibles y se desarrollan hasta un alto rango 

en la-actividad.de la colinesterasa, siendo los mlls.ci::>rnunes, -
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molestias gastrointestinales (46). 

La terapia intensiva con .ecotiofato en los perro•, o.casional-­

mente provoca pGrdida de los. movimientos intestinales o una -­

franca diarrea. En conejos;· el ecotiofato produce una marcada 

inhibici6n de .la colinesterasa en el íleon y col6n (12). 

El veh:!cul.o oft:llm.ico también afecta la toxic.idad mi6tica y 

las sol.uciones acuosas de ecotiofato están asociadas con la ma 

yor:!a de l.a.s toxicidad~& sistémicas en el hombre. El .iso!:li..:ro- · 

fato en aceite de cacahuate no se ha reportado que produzca t!:?. 

xicidad sistémica (12,42). 

Lo• efectos t6xi.cos oculares y sistémicos de losmi6ticos orq.!!. 

nofosforados son nulificados ¡:or la pralidoxina o son sintom4-

. ticamente liberados i:or atropina. La pradiloxina no es e:'.ecti..;.. -

va en forma t6pica debido a que su penetraci6n a la c6rnea es 

inadecuada. La pra.dilox.:ina (0.2 ml de la soluc;;i6n al 4'!) aoli_ 

cada subconjunti.valmente, logra el retorno de lollÍ efectos de. -

los aqentes.mi6ticos en el tamaño de la pupila,· en la facili-"". 

dad del'fl~:lo de salida y la presi6n intraocular en 30 minu-....; 

·.tos. La p:z::adiloxin~ sepa~~ el grupo. fosforilado de la enzima, 

liberandó la.nio1,cula- decolinesterasa· unil.atera1:.La pupila -

revierte a tlll'laño norrtal y reacc.iona a· la luz. Debido a que la 

atropina nÓma1mente es m'a usada que la pralidoxi_na,. pueden -

·necesitarse varias administraciones, 'dependiendo de la recu;.. 

rrencia de lo• signoa parasimp,ticos (10,12,20). 

7.5 usos Cl:!nicoa 
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Los agentes midtic.os son.,,usados comunmente en .medicina veteri­

naria para tratar todo• loa tipos de glaucoma excepto aquellos 

secundarios o por iridociclitis. En el tratamiento de glaucoma 

secundario a i~idociclitis~ los midticos pueden agravar el pr~ 
ceso inflamatorio, mientras que el glaucoma secundario a luxa~ 

cidn o subluxacidn ·dei cri•talino, los midticos ae ~ueden uti­

lizar junto con un diur4tico ocular h1.potensor o agent.es osmd­

tiéos como tratamiento inicial (26,35,45). 

La.eleccidn de agentes midticos y la.concentracidn de éstos, -

varta con el tipo de glaucoma a ser tratado y la preferencia -

del.'cltnico. En el hombre, prevalecen diferentes tratamientos1 

un. mdtodo trata inicialmente al glaucoma con el agente milStico 

m&s ddbil que satisfacer,.el control de la :i;'resilSn intrav:ascu­

lar, s.iendo ast minimizados .los efectos locales y sistl!micos y 

si·el control del glaucoma se vuelve m&s difícil, son utiliza_~ 

dos mi6ticos m's fuertes o concentracionf!s mlls altas_. En el S!. 

gundo ml!todo de tratamiento, ·se empieza con mi6ticos m&s fúer-

, tes, especialmente del tipó de los indirectos (35,46). 

La pilocarpina,-·el· carbacol, la fisostigmina, el.·isoflurofato, 

·el demecario y el ecotiofato se utilisan en io11 p~rros.a iá m4a 

baja concentrac.i6n que puede suministrar un control.-satisfact~ 

río de la presidn intraocular. La reápueata. relativa. a la.· do-­

sis de cada agente .mi.6tiC() individual en el perro no ha sido·­

determinada (12,20), 
. . ' 

' '·. . . . . ' ,. 

Loa casos de,glaúcoma canino que requirieron tratamiento irite!!_, 

si.;,o previo c~n,pilocarpina y un diurl!tico ocular hipotensor, 
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pueden ser controlados con la utilizacidn de un midtico organ~ 

fosforado tdpico. Si son requeridos los diurdtico•, su dosis -

puede ser reducida (10,12). 

Ocasionalmente, los agentes midticos pueden no producir cons-­

.triccil5n pupilar en la administracidn inicial·Ó.~n la• subse-­

cuentes. En perros con presidn intraocular que excede de 60 rnm 

Hg, la pupila no responderll a mil!Sticos, sin embargo, despuds -

de· que la presidn intraocular ha sido reducida por el uso de -

diurdticoa hipotensores oculares o por agentes .osmdticos, el -

m~sculo irido esfinteriano puede responder a los midticos. En 

la_determ.inación de la intolerancia a los rni6ticos, el .avance 

de:l. 1.daño ocular o las anormalidades del ángulo de filtracidn -

se deben considerar •. Estos factores pueden indicar la necesi-­

dad de· ciru~!a, en lugar de otra medicaci6n c2·,1s,4z¡. 

Los mil5ticos son usados' intracameraimente durante la cirug!a -

ocular tanto en el hombre como en 1os animales_ y solamente los 

midticos directos son efectivos~ El carbacol tambidn ha sido· -

utilizado intracameralmente, a veces para prevenir el prolapso 

del iris .dentro de la herida de sutura, se desea la constr.ic-­

·cidn inmediata de la pupila, dsto en cirug!a• ·de ca.taratas, 

glaucoma o cirug!a corneal. La constriccidn pup_ilar. tambidn se 

·. requiere para· proteger 1;a cara del v!treo anter.:lor o para fac~ 

litar la ma_n:Lpu1aci15n del vítreo prolapsado, aungue. la piloca:E_ 

pina intracameral, debido a su ac~i6n mlls prolongada, puede -­

prolongar el dolor postoi:>eratorio e iritis despuds. dé la c.iru­

g!a de cataratas en el hombre y tal vez en los perros (42,44,_ 

48) • 
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El parasitismo ocular puede ser tratado con los mi6ticos orga­

nofosforados. El isoflurofato .. en ungúento (0.025•) usualme~te 

es efecti'vo co'ntra la infestacitin del ptlrpado por ·nemodex ~ 

o Notoedres =ill• Dependiendo de la severidad .~el parasiti.smo, 

se puede necesitar de un tratarnieoto sistdmico. Ei isoflurofa­

to e-n unguento o soluci!5n, facilita la eliminacidn de Theleazia 

californiensis de los ojos-de los perros y caballos por estimu-

1aci6n directa del par!sito en el cul-de-sac conjuntival (35, 

42,44). 

Ocasionalmente, son_ presentados los perros por inh~bilidad pa­

·ra reconocer objetos a unos metros_ .de distancia o debido a un 

err6neo clllculo de distancias de las escaleras o de los tazo-­

nes de agua; en .estos casos de hiperopia axial, los agentes· .-­

mi6ticos ~ueden mejorar la visidn cercana estimulando la acom2 

daci6n, La pupila mi6tica. puede mejorar tambi4S!1- la visi6n _ .C 12, 

20). 

',.,. 
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CAPJ:TULO VJ:J:I 

AGENTES MJ:DRIATJ:COS 

Las droqas autondmicas aplicadas tdpi~amente que producen mi-­

dria11i11 (dilatac:U5n pupilar) y ciclopeqia (par1Ílis1s del m11sc!:!. 

·lo c.iliar y consecutivamente dé la acomodacidn) estlln entre -­

las m4s 11tiles como agentes f armacoldqicos en la oftalmoloq!a 

veterinaria. Los midri4ticos comunes comprenden dos grupos de 
. . . 

drogas simpaticomim~ticas y parasimpaticol!ticas (4,6). 

Los agentes· simpaticomiml!ticos imitan (directamente) . o poten_.;_ 

cializan (indirectamente) la accidn de la adrenalina, dando·c~. 

mo resultado la e11timulac1.C5n del 1'111sculo dilat.ador del iris. -

con excepcie5n de la coca!na, estos agentes no inducen ciclope­

qia (1~7 ,33) • 

Las drogas paras.impat.icól!ticas vuelv~n al esfinter iridaly -. 

m11scúlo11 ciliares·.irisensibles a la' acetil.colina~. produciendo -

dilatac.idn de la pupila y.par4l.is.is de la musculatura ciliar. 

El. .efecto de una droga ··autondmica en el ojo, depende de varios 

Factores como la.edad, especie y p.ic;rmentacidn ocular. Los m.i-­

dri4ticos son usados con mayor frecuencia para el exar.ien del -

segmento posterior.y el fon~o de ojo.an~es de· la cirug!a de c!!_ 

_tarataa y en el ciaso de inflamaciCSn uveal; para· aliviar el es­

. pasmo c:Uiar y preven.ir ia formacidn. Cl.e sinequias as! como 

otros problemas asociados con la miosis. en el. o:i'o inflamado 

"(17 ,24 ,·39 ,41) • 

8.1 Mecanismo de accidn 
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El conoc1.miento de la musculatura del 1.ris, del cuerpo c1.liar 

y del s1.stema nervioso autl5nomo es necesar1.o para entender la 

acti'lt.idad farmacoldgica de los midri4ticos. F.l tamaño de la P!!. 

p1.la depende de 1a interaccidn entre los mdsculos esf1.nteri.a-­

nos y lós dilatadores del 1.ris. Estos.dos grupos de mdsculos­

son antagonistas; los mdsculos esfinterianos (loa m4s podero-­

sos de los. dos grupos) reducen el tamaño de la pupila y los d! 

iatadoreá aumentan el tamaño de la pup1.1a (29,40). 

El sistema nerv1.oso autdnC1110 est4 divid1.do en dos· sistemas, C!!, 

yas acciones son antagonistas. En ambos s1.stemas el neurotran~ 

misar hwnoral en el <_;:mg:l:!.o es la acetilcolina~ que pasa a tra 

vas de la s1.napsis para causar despolarizacidn de la membrana 

postsin4pt1.ca. La accidn de la acetilcolina termina al trans--. 

formarse por la .. acciCSn de la acetilcolinesterasa •. F.n el siste­

ma paras1.mplltico, el transinisor postqangl1.onar es de nuevo la· 

acetilcolina, mientras que en el sis.tema simp!ltic·o es la nor-­

adrena11.na .• La noradrenai1.na tamti:Uln provoca la despolariz·a-""'­

.cil5n de ·1a cf!lula muscular, pero no se disipa de manera tan -'"'.' 

simple como la acetil.colina en el ·s1.stema parás1.mpllt1.co. Des­

pu•s de su liberación P.or la termina1·simp!ltica postganglionar 

la norepinefr1.na entra a la cf!lu:ia· efectora, se d1.f.unde den"'.'-
• • . ,¡ 

tro de1·s;tstema vascular·v.es degradada enz1.mllt1.camente o ea -
. . 
reahsorb1.da por la term1.nal. post~gangl1.onar (29,40). 

Las c•lulas efectoras que estan privadas de la sustancia tran!!. 

misera se vuelven .muy sensibles a .:ios efectos de .. tal transmi.-­

sor s1. tiste es apl1.cado desputls de un per:todo de ausencia. Es-
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te fendmeno, 11amado hipersensibilidad denervada es observado 

c1!nicamente en el S!ndrome de Horner (29,40,44). 

La midriasis ea alcanzada por .medio de 1a relajacidn de. 1oa -­

mdsculoa. iridoeafinterianos y por la estimulacidn de los mdsc~ 

los iridodilatadores. El sistema psraaimplltico. inerva a los -­

mdsculos iridoeafinterianos y los mdsculos del cuerpo ciliar. 

Recientemente se han demostrado receptores adren~rgicos en el 

mdsculo eafinteriano del gato, sugiriendo una inervaci<Sn· dual. 

Los mdaculos iridodilatadores son inervados por el sistel'la --­

s:i.mp:!tico (12 ,20 ,40) • 

. La musculatura del cuerpo ciliar afecta la tensidn zonular y -

la convexidad del cristalino. Las diferencias en el tono de 

los mdaculos ~el cuerpo ciliar determinan los cambios en la 

forma del cristalino y en .la acomodacidn. Por lo tanto, los m!. 

drillticos causan. dilataci<Sn de la pupila tanto por estimula--­

ci<Sn simplltica como por bloqueo de la inervaci<Sn parasimplltica 

a el iris (33,48). 

Solo ae. producirll ciclopegia y. ¡::idrdida de la acomodacidn c.on -

rnid.rillticoa paraaimp~ticol~ticos • Los midrÚlticos adren•rgicos 

producen una dilatacidn variable de. la .PlP.ila y tambidn afee-­

tan la dinllmica del humor acuoso. ·Las droCfas.adrendrgicas est!. 

mulan.los receptores alfa y beta o una comb~nacidn de ambos. -

Laestimulacidn de los receptores alfa constriñe las arterio--

las, dilata la pupila e incrementa la facilidad del flujo de -

salida, La estimulaci<Sn de los receptores beta dilata los va-­

sos sangu!neos, afecta el metabolismo de la glucosa y de los 
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l:lpidos y reduce la producci6n del humor acuoso (20,40,44), 

.El inicio dé la midriasis y su duraci6n dependen .de la droga, 

su concentración y la ausencia o presencia de inf1arnaci6n in--
'• 

traocular. El color del iris afecta tall'bil\!!n la resp\lesta de la 

droga. Los ojos.poco pigmentados, presentan mayor facilidad.de 

respuesta a los midri4ticos, ademas el inicio de la midriasis 

es normalmente mas r4pido y su duraci6n es mas larga, sin em-­

bargo, la respuesta de algunos iris azules heterocromáticos 

puede ser menos completa y de menor Cluraci6n (4,12). 

8.2 Principio activo, dosificaci6n y v!a de administraci6n 

PARASI~ATICOLITICOS 

Atrotiina 

La atropina es un agent~ parasimpaticol:ltico usado como midri! 
' ' 

tico para el examen del segmento posterior, como tratamiento 

preoperatorio dé ex.tracción dé cataratas y como cicloplégicci 

en el tratamiento de uveitis, iritis y ciclitis anteriores. La 

atropina ·actGa directamente en .el rndsculo liso y al2lndulas se­

cretoras inervadas. oor nervios colin~rc!.cos post9anglionares -

(parasirnp2lticos) • · Il)hibe la respuesta a ia acetilcolirta, ·pero 

·el bloc;rueo es relativo V puede se:r. anulac"o con. una concentra-­

ci6n suficiente de drocza parasirn'oaticoniml!tica. La atropina, se 

encuentra disponible ~n'conc~ntraci·o·~es :'!e O.S"al 4t (33,42, ·'-· 

44:.48). 

·La atropina· es un alcaloide crué penetra "'4cilmente la c6rnea'~ 

La midriasis m4xima en los perros se nresenta en una hora, pe-' 
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ro puede ser parcialmente inhibida en casos dé enfe"."!tiedaü in--

flamatoria de la uvea con asociaci6n de rniosia, La duraci6n de 

·.la midriasis inducida con atropina depende de la concentraci6n 

de l!sta, y el qrado de in.fl.amaci6n1 en el ojo normal la midri~ 

sis puede durar varios d!as. La duraci6n de la midriasis en g!_ 

tos despuf!s de una sola instilacil5n .de.atropina al 1'11 dura un 

promedio de 60 horas, mientras que la atropina al. 4'11 pro~uce 

midriasis por mas de 144 horas (12,35,~4). 

La· atropina es mas usada en el tratamiento de las enfermedades 

inflamatorias de la uvea (iridociclitis), minimizando el dolor 

asociado con este problema mediante la relajaci6n del. cuerpo -

ciliar y la musculatura iridal. La atropina también tiende a· 

reducir la 'permeabilidad de los vasos san~u!neos intraoculares 

inflamados; esta reduccil5n en la .Perilleabilidad disminuye la -­

dantidad de 'filtrado de proteínas dentro del. humor acuoso ¡4·, 

35); 

En el ojo normal del perro _o .aato, el sulfato de atropina al -

1'11 instilaco cada dos o tres d!as es suf:i.ciente para producl.r 

.rn1.driasis. Durante la inflamaci6n activa con formaci6n tel'!\pra-

na. de· sinequias pueden ser. necesarias aylicaciones r~petidas ~ 

de.~tr~pina 3 I! 4 veces al d!a y un sinpaticomirnf!tico co?llo la 

... fenilefrir.a al 10•, con el objeto de dilatar la pupila mante..,-. 

niendo. as! la midriasis en un ojo inflamado. La atropina y la 

fenilefrina pueden ser administradas subconjuntivalmente, esta 

ruta es especialmen.te ventajosa c:uando .la medicacidn t6:c>ica es 
. . . 

difícil c cuando el ojo esti! severamente inflámado. Para u~a -

mejor midriasis se puede combinar atropina (0,6 ml al 2'11), •.P! 
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·nefrina (0.2 ml de 1:1000) y proca!na (0.2ml al 21). 4,12,35). 

La atro,;ina· administrada sistl!rnicamente puede oroducir midria-- ·. /' : . 

sis bilateral, sin embarqo, s.i .estll presente la ix-idoc.:tcli tis, 

la punila podr!a no verse afectada. La adJl'linistracidn sistdmi­

ca preo~eratoria de la atropina no aumenta la presidn intraoc~ 

lar en ojos con ~laucoma controlado con algdn midtico 'po.tent·e· 

(6,33,42). 

El uso· de. atropina y de otras drogas·parasimpaticol!ticas est:l 

contraindicado en· el 'qlaucoma. Esto es especialmente importan.:_ 

te en animales con !lnqulos iridocorneales estrechos y c:lPla:r'a -

anteri9r.baja. El sulfato de atropina tambiC!n est4 contraindi­

cado en ·1a gueratitis seca, ya que la conjuntivitis e irrita-­

ciCSn son el resultado de una formaciCSn inadecuada de l4crrima y 

no de la inflamaciCSn .uveal anterior. Adem!ls. la ÍsdministracH5n 

de atropina en muchos casos reduce la sécrecidn qlandular l.o-­

cal y.disminuye posteriormente los valores de l4arima c1;12, 

16) . 

La Bl!llivacidn es el efecto secundario mlls comdn, e·speciaimente 
. . . 

en cratos• El uso del unauento en el gato· disminuye la desc.arga. 

de este alcaloide de .. sabor amargo en·. la nasof.arinc;re y causarll 

menor·aalivacidn y espuma que la que causa lis 'solucidn,.(4,35)~ 

Puede prelientarse i;;casionalment~ vdmito y las concentraciones 
. . . 

m4.s altas de atropina son m4s propensas a ocasionar estos pro-

blemas .debiendo usarae·con.cuidado •. Tamhidn puede presentarse 

irrita~idn local con la atropina, manifEístad~ por <;r.uemosis, h!. 
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paremia conj un ti val,. lagrimeo y sensacicSn de inconformidad. En 

estos. pacientes., la concentraci6n puede bajarse, reducirse la 

i:recuencia o sustituirla por ciclopentolato (4,12,33,44) 

Escopolamina 

Es un midri!ltico parasimpaticol!tico, con una duracicSnm!ls co:!::_ 

ta que la atropina. Se usa 0 omo sustituto de la atropina cuan­

do se desarrolla sensibil.idad a data o cuando se· desean efec-­

tos m!ls cortos. La escopolamina se usa en soluci6n al 0,25% y 

O.SI y produce dilataci6n pupilar m~xima en 45 minutos. La es­

cÓpolá.'11:!.na al O. 25'l y la .f.enilefrina al Í0% se usan frecuente­

mente en la mediéaci6n pre y postoperatoria de la cirug!a ae -

cataratas (35,48). 

Homatrop:!.na 

La hon,iatropina presenta la ddc:!.ma parte de potencia que la -..,. 

atropina. se encuentra disponible en soluciones del l. al 5%, 

present!lndose midriasis incompleta en los perros, despu4b1 de -

l.a .. ~dministraci6n de homatr.ocina y con una· duraci6n menor de 

24 horas. En gatos la'homatropina al 21 produce una midriasis 

parcial en 45 minutos,· que dura 10 horas, sin embargo,. la dur!!: 

cil5n de la midriasis se duplica con la adici6n de fenil:-efrina 

al )0%. La· hornatropina ai 21, comhinada· con fenilefrina al 10% 

es efectiva en perros por inyecci6n suhconjuntival (0.1 ml de 

cada una) 10 ~ 15 r:tinutos antes de la cirug!a de cataratas. 

Los efectos secundarios de la homatropina son los mismos aúe -

con la.atropina. La salivacicSn es la m!ls frecuente sobre todo 

'en gatos. Las contraindicaciones son las mismas que para la --
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atropina (33,44), 

Ciclot:lentolato 

El ciclopentolato es un agente parasimpaticol!tico aintdtico, 

·dispc~ible en concentraciones del o.st al 2% •. su· efecto c.1.clo­

plt!qico es considerado superior al de l.a homatropina, ya que -

empieza m4s r4pidamente, tiene m4s corta duracidn.y mayor in-­

tensidad, En el. gato, el cl.clopentolato al 1 y 2t produce mi-­

driasia. tan r4pidamente como. la tropicamida, pero con 111ayor d!!, 

raci6n .y es mas efectivo si se combina con fenilefrina al 10%. 

Tambit!n es. satisfactori.a esta comb1nacH5n en perros, Pueden oE, 

'servarse salivacidn e irritacidn local con el ciclopentolato, 

los pacientes con alergias por contacto a la atropina, ~ueden 

tratarse exitosamente con ciclopentolato si.n efectos cruzados 

(1,33} •. 

Tropicamida · 

Es un midri4tico sintt!tico usado en solucil5n al·0.5 a 2t. Las 

soluc::.ones al 0.5% - 1% son las mas usadas en la oftalmolog!a 

veterinaria. La midriasis m4xima se presenta a loe 30 minutos. 

Sin e!!'bargo, la midriasis suficiente para el examen del fondo 

del ojo·ae consigue a los 15 4 2.0 minutos. La·duracidn de la -

midri.as~s es corta, (8 :!l 12 horas) en la rnayor:l:adelos anima­

les. La tropicami.da t.iéne un efecto m~dri.atico mayor <!U• su ·~~ 

efectc.cicloplt!gico (4,16). 

La 'tropicarnida al lt se prefi.erl! en perros. ·Loe cachorros, m4e 

resis<:.entes a la diiatacidn, requieren .:le una sequnda admin19-

t:rac10n .. 10. 4 15 minutos· despuds de la prünera, En gatos, la --



120 

trop1.cam1.daa1 O.S'i produce midrias1.s s1.m1.1ar a la tr0p1.cam1.da 

al 1t y 1a · concentrac1.dn mlls baja e'a·· 1a que produce ménor aa1!, 

vac1.dn. Los 'efectos secun~arios, como sal1.vac1.dn·son bastante 

raros en perros. No se han observado .ventajas usando una comb!. 

nac1.c5n ·de t.rop1.cani1.da con otros agentes ( 12 13 3) • 

HIDRIATICOS SUIPATICOMIMF.TICOS 

Ép1.nefr1.na 

F.s una sustané1.a s1.mpat1.comim~tica natural., la cuai pr~d~ce" ril!. 

dr1.as1.a· a tra,;~s de su efecto de. est1.mul.ac1.dn di.recta sobre -­

. los ·recep'f::ore·a en l.as f1.bras muscul.ares mediante su acc1.t5n al-

fa adren4!rq1.ca, por ejemplo, sobre l.os m11sculos dilatadores --

del. 1.r1.s (40). 

La ep1.nefr1.na. en una concantrac1.t5n de 1: 1000 es un mirlr1.lltico· 

· d4!b1.l. en· e1 perro,· s1.n embargo·, l.aa··concentraciones mlls al.tas 

(1 al. 2t) producen efectos m1.drillticos significativos en un m!, 

ximo de una· hora y perduran por 6 11 .9 horas. A estas cóncentr!!.· 

cienes mlla .é1evadas, la epinefrina no. es un rn1.driitico t1t1.l. s1. 

se compara. con otras. drogas deb1.do a que tarda en comenzar su 

acc1.c5n y ti.ene mayor propens1.dn. ~ p~Oduc1.ref~ét~s s~cun'd~ri~s 
(42,52). 

La d1.p1.b1.n1.1 ep1.nefr1.na ~s un anll1ogo · exper1.mental de ·la ep1.n!!_ 

ft1.na, s1.endo mlls 11.poU'.tico, penetra con l!'iayor facil.1.dad l.a -

barrera corne,a1, se conv1.erte a ep1.nef'r1.na una vez dentro del 

tej1.do ocular. Tanto 1a dip1.b1.n1.l ep.inefrina (l y 2t) corno 1a. 

ep1.nefr1.na (1 y 2t) son efect1.vas para.reduc1.r la pres1.c5n 1.n--
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traocular en perros de la raza Beagle glaucomatosos (glaucoma 

de 4ngulo irido corneal abierto) y normotensos. Las concentra­

ciones menores de ambas drogas son menos efectivas, lo.a Bea­

gles hipertensos responden mejor que los perros normotensos. 

La dipibinil epinefrina al O.St tiene la propiedad de disminuir 

la presidn intraocular comparable a la epine~rina al 2t con el 

efecto adicional de disminuir la presiOn intraocular en el ojo 

tratado. La respuesta pupilar fue inmediata antes de la hipo-­

tensi6n y era adn m4s alta a concentráciones mayores (S,12,20). 

Debe realizarse un examen gonioscdpico antes del uso de cual-­

quier midri4tico simpaticomimdtico para evitar un glaucoma ia­

troq~nico agudo de 4ng'Ulo cerrado. F.l mecanismo exacto por el 

cual la epinefrina aumenta la facilidad del flujo de salida -­

del humor acuoso y disminuye la secreciOn del humor acuoso no 

se conoce, ciertos estudios indican que la disminuci6n en la -

secrec.idn de humor acuoso no se debe a la vasoconstriccidn ni 

es debida a un efecto midri4tico. El efecto sobre el mecanismo 

secret.orio se considera que es beta adrent!rgico. El mejorami.ea_ 

.to en el flujo de salida del humor acuoso, es un segundo meca-. 

nismo de accidn que parece encontrarse asociado con receptores 

alfa y puede involucrar una accidn directa sobre la inervacidn 

de la red trabecular (17,20,47). 

Se ha reportado-que usando epinefrina al 1 y 2t cuatro veces -

al d!a, puede reducir la pres1.dn intraocular en l.os :i;>er·ros 

qlaucomatosos. Su efecto m4ximo lo obtiene 6 horas despuds de 

su instilacidn (12) • 
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Como efectos colaterales se observa irritacidn local que se m~ 

nifiesta cl1nicamente como conjuntivitis, hiperemia, qucmosis 

y malestar general, en l.a apl.icacidn tdpica se puede presentar 

bl.efaroespasmo que disminuye varios .d1as despuda de su aplica-
' . 

ci~n. Durante la anestesia general. inducida con hal.otane, el -

miocardio ea mlla susceptible a la estimulacidn de la e~ineF.ri­

na y puede desencadenarse fibrilacidn ventricular, por lo que 

s·e recomienda tomar medidas· de preeaucil5n cuando· se aolique -­

epinefrina durante la ciru<¡r!a intraocular (l.,4,52). 

Fenilefr.ina 

I.a, fenilefrina difiere qu1micamente de la epinefrina 8olo en -

ausencia de un OH en la posicidn 4 del anillo benceno. La fe-­

nilefrina ae usa comunmente como hidroclo~uro en una concentr~ 

cidn del 61 y es un poderoso estimulante al.fa receptor con po­

co efecto sobre los beta receptores. Las soluciones de fenil-­

efrina al. l.0% son inefectivas por si mismas .como midr.illticos, 

pero prolongan la accidn de otros midrillticos parasimpaticol1-

tico's, c6mo la atropina o la escopolalflina; Se utiliza tambi~n 

paravaaoconstriccidn en el diagndstico diferencial y en el-..., 

tratamiento de desi5rdenes ál_drgicos menores de la conjuntiva 

(41,44,46). 

e. 3 Efectos cólat.erales oculares y aistdmicos 

Los·efectos colaterales oculares producidos por ciertos midri! 

ticos no son usual.mente suficientes para negar el uso de l.a 

droga •. Ocasionalmente, el cicl.opentolato tdpico produce una l.!, 

gera. quemosisen 1os perros, .esta ·reaccidn puede ser prevenida 
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por .. medi.o de l.a 1.nilti.l.aci.dn de fen1.l.efr1.na al. 10'5 y ciclopent2 

lato. La tropi.camida al. 1\ ap11.cada en gatos frecuentemente, 

produce sal.1.vacidn, La incidencia de esta reacci.dn puede ser 

reduci.da en gran parte bajando l.a concentracidn de tropicamida 

al 0,5\ '(6,9,16). 

El uso tdpi.co del..,eul.fato de atropi.na puede producir saliva-·­

ci6n en perros y gatos. Aparentemente el. .. midri&ti.co sal.e a tr!_ 

... vl!s· del. 'sistema nasola9rimal y cuándo: est4 en contacto con l.a 

·mucosa 11.ngual., prcidúce salivacidn copiosa. La s~l.ivacic5n: se -

presenta .con menor frecuencia en perros despuds del uso tdpi.co 

del.a trop1.cam1.da·y es menos copiosa· que la producida por la·~ 

atropina (12,33). 

8.4 Usos Clínicos 

Los midr1.4t1.cos·ayudan en la oftalmoscop!a, en el. dia9ri6stico 

del Sfndrome de Horner y en el tratamiento de ir.idociclitis, -

opaci.dades corneales centrales, irr1.taciC5n ocul.ar menor y ci.e~ 

.tos ti.pos de glaucoma. Los efectos farrnacoldgicos bo!lsicos y el. 

pi.co Y, du:raci.dn de la d1.latac1.6n pup:Uar producida por los m:i­

drio!lticos ind:l.vid~ales, ayüñan en la selecci6n de un aqente e:!_ 

pec::1f1.co para el uso clfni.co (35,42). 

L;,sm1.dr1.4ticos s1.mpaticom1.ml!ticos ayudan en eld1.aqn6stico y 

tratami.ento .del .síndrome de Horrier. Los signos de denervaci.dn. . ·- . 

ocul.ar simpat1.ca son m1.os1.s, ptosis, protrús:i.dri de l.a mer.ihrana 

nictitarit' y enoftal.mos •. una 1.nst1.laci.6n de epinefrina al. 1' 
ayuda á locaii.zar la l.es1.6n en el si.stema nervioso s:Í.mo&tico 

y ayuda en determi.nar el. prondstico~ 51. la lesi.dn esta en el. 
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t15rax anterior, espina, llreas· cervicales o cran~al..es, 'e:L pro;,._. 

n15st:Íco e~'reservado. El. prondatico es bueno cuando l.as l.esio­

nes estlln situadas ·entre los ganglios cervical.es y e.l. ojo, se 
. . 

puede esperar regeneracidri nerviosa dentro de 4-5. semanas (33, 

40). 

En el. S!ndrome de Horn·er cuando l.aa .. lesiones son· perifdricas·, 

ei iris estll hipersensitivo a l.a epinefrina al ··it y se dil.ata 

r.fpidamerite. El S!ndrome d.e :Horner puede ser tratadÓ sintom&tf. 

camente con ·epinefrina al. 2t instilado tres veces al d!a.· El -

iris .no esta: hipersensitivo en casos de. Síncirome de Horner ce!!. 
··-:· 

tral., debido a que est.fn presentes pequeñas cantidades inefec-

tivas de norepinefrina (16,40). 

El,S!ndrorne de Haw (protrusidn bilateral. de la membrana nicti-
' . 

ta~te) en los gatos, esta: relacionada: al Síndrome de Horner. -

Esta· condicidn pue.de ser tambidn tratada sintoma:ticamente con 

epinefrina al 2t. La membrana nictitante temporal.men:tese re-­

t.rae a su posicÚ5n normal \Jno's p~cos minutos despui!s de ·1a in~ 

tilac1.«5n.de epinefrina (12,45). 

Debido a que l.os midria:Úcos simpaticorniMdticos constriñen los 

vasos conjuntivales, pued~n ser util.:Í.aados en 'dia9nostic,ár .y -

tratar enferÍiiedades ocularesáuper.fi~iales. Tanto.la ~piriet:ri~ 
na a¡ 1 y 2t y la ~enil.efr1.naal o.iit son descon~est.:i.onantes. 
disponibles para tratar irritaciones ocuiares 11.~eras (4,16). 

La epinefrina tllJllhidn es· 'utilizada para ayudar a dif.¡;rericiar -

·la hiperemia por conjuntivitilllde aquella por iridociiclitis o 
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glaucoma. Para ev1.tar :falsos pos1.tivos, deberll-hacerse 'Una ad­

ministracidn y leerse :f.nmed1.atamente, debido a que_1a· va~ocon!, 

tricc_:f.dn es rllpida.despuds del uso de la epinefrina. La h:Ípez:­

emia en la conjuntiv:f.tis es superficial, se blanquea rllp:l.dame!!. 

te desput!s del uso tdp:f.co de epinefrina· al 1%, En 1a.ir1.doc1.-­

clit:f.s, la epinefrina blanquea los vasos sanqu!neos superf1.ci~ 
. . 

·les, pero los vasos profundos no_ son afectados. En glaucoma, -

las venas ep1.sc1era1es agrandadas solamente .son 11.geramente a!. 

teradas por la epinefr1.na. Existe vasoconstricc:f.dn de los pe'."'­

queños vasos conjunt.f.vales en el glaucoma can.f.no. (36,40). 

La ep1.nefr:f.na, un antaqon1.sta adrent!rgico alfa y beta, b,aja -

la presidn intraocular en un gran nlhnero de especi~s, incluye!!_ 

~o al perro y gato. Las bajas concentraciones de epinefrina en 

el hombre bajan la pres:f.dn intraocular sin afectar el taJ!láño -

de la pupila o la facil:f.dad del flujo de salida sugiriendo' una 

acci6n beta antagonista• Las concentraciones rnlls altas de epi­

ne:Érina en el hombr'e bajan .la pres.11Sn .intraocular mlls extensa­

mente aumentando la facilidad del flujo y produc:f.e.ndo midria-;;;;­

s:f.s, sugiriendo Gato una respuesta alfa .cs,io,20). 

Uno· de -los usos mlls 1.niportantes- de los m1.drHlticos es el trat~ 

miento de la 1.ridociclitis. Él sulfato de atropina tCSpfco.es-. 

el mlls valioso en la mayor!a de las :f.nflamac:f.ones~ La·d~rac:f.dn 

de 1a-d:f.1atacil5n.pupilar producida P,or los midrillt:f.cos se've -

muy reducida en el ojo inf_lamado. El dolor asoc:f.ado con la ir! 

doc.iclitis primaria o secundaria, es parc1.a1 ·o totalmente _lib!!, 

rado por _una terap1.a de m:f.dr1.llticos anticolin~rg:f.cos. La irid!;i 



126 

plagia y la ciclOplegia resultante del uso de midriaticos para 

.. simpaticol!ticoa, previenen o reducen los espasmos de los md•­

culos iridáles, ·o c111.ares, los cuales se cree que son la i'.uen­

'te p_rincipai del dolor en la iridoc1.clitis. Jlll dolor, asociado 

con dlceras corneales, tambi~n se presenta por la iridocicli-­

tis secundaria y es controlado por agentes midrillticos. Los m! 
drillticos parasir.ipaticol!ticos producen vasodilatacidn de los 

vasos sangu!neos y reducen el flujo de salida del humor acuoso. 

La estasis del humor acuoso facilita las concentraciones aume!!. 

tadaa celulares y de prote!nas (12,33 1 44) • 

. La posible formacidn de sinequias, particularmente posteriores, 

es minimizada cuando lá pupila es dilatada. En iridociclitis, 

el volumen del iris se aumenta y la superficie del iris tiende 

···a·· adherirse a las estructuras adyacentes. cuando la pupila se . . . -

constriñe, corno e;,_ la iridociclitis, ies mlls susceptible d~ ser 

()bstruida por productos inflamatorios, humor v!treo o cri.stal.f. 

no. La midriasis tiende a jalar el iris ligeramente hacia ade-

. _'lante del cristalino y reducir la posibilidad de sinequias -­

poster¡ores. Si se desarrolla la siriequ1.a po~terior; se presa!!.· 

tan en el cristalino perifdric'o 'en lugar de en el cristalino "'" 

central, locual.e_s.muy·.importante para 1a visi!Sn (45,48). 

LOS m;,vimie~ti~s·de la pupila pu~den reducir tambidn la oportu­

nidad de desarrollo de la sinequia posterior. En iridociclitia 

en perros,.· J.'oa intentos de controlar el tamaño de la pupila a!, 

ternando el tratamiento con midrillticos y midticos, son norma!. 

mente satisfactorios. Este efecto se obtiene alternando fenil-
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efrina al lOt t6pica y pilocarpina al 2% 9\le parece ser mlle s~ 

tisfactorio. La constriccidn pupilar-puede ser tambil!n produc! 

da por medio de la reduccidn alternada y aumento de la dosis de 

··1a droga midrilltica. Deapul!s de ·que se ha formado la sinequia 

· posterior, los m1.dri4ti.cos no tienen l!xito para romperlas. S1. 

la sinequi.a poeter1.or.ha estado presente por m4s de una semana 

en perros, ioe mi.dr14t1.cos son normalmente inefectivos, sin --

', . embargo, loe_ m1.dri4ticos pueden ser utilizados con l!xito para 

romper la sinequia posterior de mayor durac1.dn en gatos (9,16, 

:..~ 

52). 

Para tr'atar la iridoc1.clitis, loa midri4t1.cos son usados t6pi­

. cament_e y subconjunti.valmente. La dosis depende de la respues­

ta pupilar. En general, los midrill:ticos son instilado• cada h~ 

ra hasta que se ha alcanzado la_d1.lataci6n pupilar y despuds 

tres o cuatro.veces al dta. se ut1.lizan frecuentemente altas 

concentraciones de midrillticos. cuando se _combinan los midrill-

. ticos parasimpaticol:t:ticos y simpati.com1.inl!t1.cos, probablemente 

ti.enen un efecto aditi.vo en el trat.arniento de la iridoc1.cl1.tis 

(12,33,44). 

La terap1.a_con m1.drillt1.coe ee a menudo' de qran valor para man!!_ 

jar la 1.r.idoci~litis asociada con la reabsorcidnde las catar~ 

rae espontllneae. La midrias.ia.frecuent~e~te ayuda al regreso 

'de la vi:s1.6ri. Si la 1ridociclitis 'se vue_lve severa, se añaden 

cort1.coetero1.dee t6picoe y/o s1.st6n.icos en el _tratamiento. (l.2, 

33,48). 

I.011 agentes midrillt.icos pueden éstar tamb.il!n ind1.cados en que-
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·ratitis pigmentaria, cicatrizacicSn corneal, leucomas, pannus -

avanzado, cataratas axia_les (anterior, nuclear y posterior) y, 

atrofia re.tineal central progres1.va para mantener J.a midriasis 

inatilbdoae. atropina al lt. una vez al dta o cada tercer dta y 

as! poder tener paso de la luz perifEricamente. Si se desarr2 

lla alergia local, se puede sustituir la atropina· por escopol!_ 

mina al o.2st (12,19,35). 

La salivacidn producida por ciertos midri.!lticos.tcSpicos es no!:_ 

malmente:una molestia, sin embargo, en algunas ocasiones_ este 

determinar la patencia del dueto parotideo despui!is de ia tran~ 

posicicSn del fornix conjuntival. Unas pocas gotas de atropina 

al li son colocadas en la lengua del perro o gato, normalmente 

dentro de un minuto la.gl.llndula parc5tida estimulada produce -­

una marcada eptfora. Durante el per!odo irunediatopostoperato­

rio, muchos perros se acondicionan a salivar cuando se aparece 

el cl!n1.co. La atropina aplicada en la lengua .tainbii!in puede -­

ser utilizada preoperatoriamente para probar.la habilidad de -
. . 

_la glSndula parotideá para secretar. Ocasionalmente, cuando se 

ha utilizado.fluorescetna tdpica'para determinar la patericia 

del conducto nasolagrirnal, la tinc1.cSn aparece en· la l.aringe. -

cuando esto ocurre, :iaatropina puede ser ut1.lizada en.la len­

gua para inducir salivacicSn y. ª~:puede utilizar una l&mpara -

:de luz _ultravioleta para exÍllllinar la saliva en busca de _la pr!_ 

sencia de fluoresceina como una .indicacidn del pasaje nasola-­

grimal interno (14,44). 
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Los midr14ticos son Gtiles en seleccionar los tipos de glaucoma, 

pero pueden agravar la mayor:t.a de las formas de la enfermedad, 

As!, los midridticos espec!ficos y los tipos de glaucoma se co~ 

sider.an juntos (5) • 

El glaucoma secundario a iridociclitis, frecuentemente responde 

a midridticos tdpicos, corticosteroides y diur~ticos hipotenso­

res oculares. Algunos casos de iris bombd, secundarios a una -­

iridociclitis, pueden ser aliviados dram4ticarnente con una ter!!_ 

pia intensiva midrUltica: otros pueden requerir intervencidn 

quirdrgica, especialmente si fallan en responder r4pidamente al 

tratamiento mddico·, En glaucoma secundario a iritis, se utiliza 

normalmente atropina de 1 al 4t o ciclopentolato al 1 4 2t, co~ 

binado con fen:i.lefrina al 10% (33,41,52). 

. . 
Los cristalinos pueden obstruir totalmente la pupila, resultan~ 

do en un iris bombd. El tratamiento preferido es fenilefrina·al 

10•, debido a que sus efectos son reversibles. Los diurdticos ~ 

sist~icos osmdticos o hipotensores son ·administrados conjunta­

mente. Una vez· que la pupila se ha eml='.ezado a dilatar,. el blo-'­

queo· del cristalino es.liberado y e1· hilrnor acuoso deja la cáma-. . 

ra posterior. El ISO de .midri4ticos para~impaticolt.ticos en l.u-

.gar de fenilefrina al 10.• ,· no es· r.ecornendádo •. En un ojo humano 

con llngulos iridocorneales estrechos, ·adn la fenilefrinaal 10• 

'púede precipitar un glaucoma agudo obstruyendo estructuralmente 

los 4nqulos (5,10,49). 

Frecuentemente, los midri4ticos son utilizados en los perros p~ 

·ra prevenir la iridociclitia que ocurre despuds de 'la cirug!a -
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de ciclodi4lisis o iridoendesis. Para este propdsito, se ha e~ 

centrado preferible el uso de fenilefrina al lOt que midri4ti­

cos parasimpaticol!ticos, ya que el efecto de la fenile.frina -

·puede ser reversible por midticos si se eleva la presidn intr~ 

ocular •. Debido a que los masculos dilatadores del iris son es­

timulados, la midriasis puede facilitar el drenaje a trav~s de 

la nueva abertura quirargica. C2, 20) • 

'' ~' 
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CAPITULO IX 

ESTIMULADOMS Y SUSTJ:TUTOS DE LAGRIMA 

9 .l Suat:ltutos de Ldgrima 

E1 voldmen de ldgrima puede aumentarse .Por 14grimais artificia­

les. exdqerias y por estimulacidn de lllgrimas end~enas. Los su!!. 

titutos de lllqrima y los agentes estimuladores de ~sta sumin1!!_ 

tran una fuente adiciona1 (a1gunas ocasiones la dnica) de hu--

·mectacidn al ojo. Los sustitutos de l.!lgri?tla inc1uyen prepara-­

cienes art1f1ciales como .la metilce1ulosa y el alcohol polivi­

ni1. Las drogas est1muladoras de l&grima incluyen ciertas dro­

gas sistdm:lcas parasimpaticom.1m~t:lcas que pueden estimular d1-

rectamente ia•·9ldndulas lagr1males (26,39,45). 

9.1.1 Mecanismo de acc16n 

En general, las soluciones acuosas como la solucidn sal1.na no~' 

.mal no son adecuadas para sust1tu1r la l4grima ya que estas .s2 . 

. .luciones h1drof!licas no se adh1.eren al epite11.o corneal 11po­

f!l1co. Por otra parte·, 1os agentes v1scosós, ponen en contac­

to la aoluc1dn con el ep1tel1o ya que en 1a pel!cu1a de 14gr1-

ma· · norl!Íal, •sto se l1eva a cabo por mol~culas de mucopol1sac.!l-

.. r:tdoa que t1'enen act1v:ldildes 1ipof!l::lcas e h1drof!1:lcas (41, -

44). 

9~1. 2 Pr1.nc1p1o act:lvo, dos.if:lcaci.ISn y v!a de administrac:ldn 

Met:llcelulosa 

EÍI un: este.r sintdtico de la celulosa, soluble en agua en forma 

colo:ldal. Ea.transparente y v:lscoso y, se.adhiere bien a·1a -.-
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cdrnea. La tensidn superficial. es mayor ·que l.a !El. alcohol. p~ 

l.ivinil.. La metilcelulosa es un agente inerte qu!micamente, el 

cual. es compatible con l.a mayorta de las drogas oftil.micas. Se 

encuentra disponible como sol.ucidn al O.S• y lt. Puede ser es­

terilizada por autoclave pero no por fi.ltracidn, no es irrita!2_ 

te cuando se aplica al. ojo en forma tdpica, pero la aplica--­

cidn intraocular causa edema del estroma y del endotelio cor-~ 

neal. (12,24;33). 

Alcohol polivinil. 

El·alcohol. polivinil. es un pol.!mero de cadena larga.-. Es un po!_ 

vo granular blanco antes de ser mezclado en sol.ucicSn. Su ten-­

sidn superficial y su viscosidad son menores·en comparacidn 

con la metilcelul.osa, pero el alcohol.. polivinil. tiene b~ens 

propiedades adhesivas que prolongan el contacto de l.a droga 

con la parte externa del ojo. El alcohol. pol.iyinil puede ser 

~steril.izado por.autoclave o fil.tracidn. Cuando es .instilado -

tcSpicamente en conejos e inyectado. subconjuntivalmente, intra­

cameralmente o intravitrealmente,,el alcohol. polivinil. (1.4% -

en .solucidn salina isotdnica) no es irritante .• Con el uso de -

una solucidn de 1.4• de alcohol polivinil, l.a inhibicidn de_la 

regeneracidn del epitelio corneal puede ser menor. que con o.st 

de metilcelul.osa (24,26~37). 

Hidroxietil celulosa e hidropropil metil.celulosa 

Recientemente se han desarrollado otros agentes humectantes p~ 

ra 'lubricar y limpiar al ojo, prolongar el contacto corneal de 

las drogas y sustitutos de ligrima en el s!ndrome del ojo seco. 
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. (21~ 39 ,45; ~ 

.Reportes recientes· in1'orman que los compuestos de metilceiul2_ 

sa y a~cohol polivinil presentan un contacto corneal de 30 mi­

nutos o menos. La·polivinilpirrolidóna con la hidroxietil cel!:!. 

losa. parece.:i tener casi ·d~s horas de .t.iempo de contacto. (44, -

52). 

9 .1.·3' Usos Cl!n.icos 

Lcis sustitutos. de lllgr.i~á son util.tzados en casos .de ·absoluta. 

o relativa résequedad del ojci y a.menudo. en combinaci6ncon .,..;. 

• otras. preparai:::iorie~ oftlllm¡cas. Las soluciones de metilcelulo-. 

sa, alcohol pcilivin.11, hidroxipropilmet.ilcelulosa e h.:Í.droxie-. 

t.tl'cliiulosa 8e añaden como.aqe11tes húmectantes para aumentar 

el tiempo ·de coritactode la droga con la c6rnea reduciendo.as! 

la frecuenc.ia de .. las inátilaciones. La p.ilocarpina· y la escop!:!_ 

lam.ina muestran acc.16n mlls prolongada.cuando son combinadas -­

con agentes humectan tes. que cuando se util.izan ~in ellos u. 9. 

12,16). 
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El alcohol pol:iv:in:il y la met:ilcelulosa al o.St son ut:ilizados 

como preparac:iones de lllgr1.ma ·artificial para tratar la quera­

t:it:is neuroqdn:ica, queratoconjuntiv:itis expuesta secundar:ia a 

exoftalmo•. y buftalmia (6,9141,45). 

Los sust:itutos de 14qr:1.ma pueden ser util:izados en las t:iras -

·de fluoresce!na y as! facilitar la a>locacicSn del tinte en la 

conjuntiva bulbar (14,36). 

Láa soluciones mas viscos.ás de metilcelulosa al 1% son utiliz~ 

das para la qonioscop!a (14,36). 

Lo• agentes húmectantes son dtiles en prevenir o minimizar los 

efectos abrasivos del toncSmetro de Schiotz en la ccSrnea (14, -

24,47). 

Para mantener la humedad,. puede ser .ne.cesaria la. instilacicSn -

frecuente de los sustitutos de 14grima. En caso de cese agudo 

de la·secrecicSn de lllgrima, la instilacidn deber& ser.por_ lo 

menos cada hora _para alcanzar los efectos !Sptimos_ (12, 33) • 

9.2CEstimuladores de ll!lgr:ima 

9 .2 .1 Mecanismo de· accicSn. _,' 

En .el perro, la ~rie~~:._CicS~>~e la gUndula1agd~~1no estll t2_ 

talmente entendida,. sin.embargo, los nervio• lagrimal, fascial 

. y c.er'll'ical simpl!lticc:is, juegan un papel muy important~. Existe 

concenso de que" 108 nervios pa¡;~simpl!ltii::o• afectan. directamen-. . . . . 

te los tejidos de la glSndulalagrimal y que losnerviossimp! 
.. ~ ' 

ticos pueden influenciar la g14ndula lagrimal a travda de su -

··-:. 

.> 

,\ 
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efecto en el suministro de sangre a la_gl4ndula (40,44). 

En l.oa gatos, la estimulacilSn de fibras parasimpllticas, en el 

ganglio esfenopal.at1.no, produce cambios en el potencial de ac­

cidn del nervio lagrimal y en los potenciales de membrana de -

_las- clflulas de la glllndula lagrimal. Esto incrementa el flujo 

de la secrecil5n lagrimal. Tambi~n se pueden causar ligeros 

_cambios en la_secrec1.6n lagrimal por estimulaci~n de los ner-­

v1.os preganql.ionares s:Lrnp&ticos. Las ql4ndulas laºrimales de-- -

nervadas p~eden •er m4s sensitivas a Wl ndmero de drogas. La -

sensibilidad de la glSndula lagrimal de los ~atos a agentes p~ 

rasimpaticomiméticos puede· s-er aumentada por denervaci6n farm~ 

cológica de la gl4ndula con agentes parasirnpaticoliticos. La -

-gll!lndula lagrimal en gatos tiene mayor respuesta a la pilocar­

pina, acetilcolina y epinefrina cuando l.as Fibras nerviosas -­

postganglionares simpllticas han degenerado. No se sabe el por 

qu~ de que _ambas drogas tantó s1.mp4ticas como parasimpáticas -

sean efectivas (12,33,.&0,44). 

La principal producc1.6n de lllqrimas en el perro se lleva a ca­

bo por la gll!lndula lagrimal.-y en un menor ·c¡rado por la gl~ndu­

la superficial de la membrana nictitante. La remoc1.dn de ambas 

gllln~ulas ~roduce queratoconjuntivitis seca en el perro. En un 

estudio realizándola rem0ci6n ~uirtlrc;ricade la ql4ndula lagr!, 

mal; la glllndula de la membrana nictitante_ o una combinacidn -

de ambas, se ()baerv6 que la qlllndul.a la9r1.mal contribuy6 apro­

ximadamente en dos .tercios del volumen de la 149rima y que la 

glalndula n1.ct1.tante contr1.buyd c;,n un tercio. Otras c;rlllndulas· 
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lagrimales accesorias, tales como aquellas en la conjuntiva, -

son incapaces de mantener el volumen requerido de lllgrima, 

cuando l.as glllndulas i~grilTiales y nictitantes son retiradas 

(12,33,40). 

El uso.de agentes parasimpaticomimdticos para aumentar la ae-­

creci6n de lllgrima depende de la presencia de tejidos funcion~ 

les productores de lllgrima. Si los tejidos parenquimales son -

inadecuados o estlln atrofiados, la respuesta a las drogas esti 

muladoras de lágrima será mínima. Por otra parte, si. la secre-

ci6n reducida de lllgrima se debe a la interrupci6n del sumini~ 

tro nervioso paraaimplltico, 1a respuesta a drogas estimulado-­

ras de lllgrima puede ser mayor de lo normal (4,35,42). 

9.2.2 Principio activo, vfa de administraci6n y dosificaci6n 

Lo~ agentes colindrgicos pueden ser usados para estimular la 

producci6n de lllgrima. Las preparaciones de mi6ticos oculares 

son convenientes y se encuentran disponibles en diferentes co~ 

centraciones. La pilocarpina ha sido la mlls usada en concentr~ 

cionea que van de 0.25 al 4• (9,12,33 1 44). 

La droga puede ser administrada por vfa oral o instilada por 

vfa t6pica.en el ojo afectado1 ambas rutas presentan· ventajas 

y limitaciones (33 1 42). 

El comienzo del ptialismo.cerca de los 30 a los 60 minutos de~ 

pu~s de la primera administrac16n oral de la pilocarpina, ea -

un indicador dtil de que es una dosis adecuada para estimular 

la formaci6n de lllgrima (4 1 35). 
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Para un efecto 6ptimo, la dosi• de pilocarpina oral debe ser -

ajustada para cada perro. Como una regla general, una o dos gg_ 

tas. de pilocarpina oral son administradas tres veces. al d1a 

con al:ünent()SJ la cpncentracidn .,;.arta con el peso de.1. paciente 

por ejemplo, unaconcentraci6n de 0.25\ a 0.5• se utiliza en -

perros de 2 a 4 kg de peso, de 1 a 2• en perros de 5 a 10 Kg -

de peso y de 2 4 4\ en pacientes de 11 ll 20 kg de peso ·(4,33, 

35) • 

El efecto de la pllocarpina administrada tanto t6pica como --• · 

o~a.ll:lente,· es.de 6 ~ S horas.en la estimulaci6n directá de las 

gl5ndulas. productoras de lagrima (12,42,44). 

Los efectos estimuladores de lllgrill\a por la pilocarpina var!an 

en, caso.a .espontllneos de queratoconjuntivitis seca. Para eva-·--. 

luar '1a droga apropiadamente, deberll ser administrada de 4 ' 6 

semanas. Presumiblemente, durante este tiempo ocurre la regen!!, 

raci6n glandular o la hipertrofia. El retorno. de la. secreci.6n 

de l4~rima es gradual y sdtil, pero puede ser determinado por 

el aumento en los valores de la prueba de Schr:lmer y el ,:retor-:-. 

no del brill.o de la c6rnea. ( 14, 26 ,.,45) • ' ' . - . -

la pil~~~~~ina de'.'""" . 
;·,· ' . 

' . ' 

En queratoconjur.itivitis seca, el j§xitp con 

pende por 'lo menÓs parcialmente de la. cronicidad i!e ia énf~rtrt!. ' 

dad.·. Generalmente, mientras mlls tiempo. ha estado preÍlente · la·\.;. 

enfermeda·d, Be tiene .menor 4!xito. En éásos agudos o., subagudos, 

. Ía• oportunidades de recuperar la producci6n 'de l:lgrimil son -­

buecas · (1,3,6,9). 
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La administracicSn crcSnica parenteral de pilocarpina en conejos 

produce hipertrofia de las 914ndulas.la9rimale11 (12). 

9.2.3 Efectos Secundarios 

Antes de la administracicSn de pilocarpina, debe ser evaluada -

la condicicSn f!sica-del perro o del qato, dando especial aten­

cicSn á los sistemas cardiovascular y respiratorio, particular­

mente en pacientes seniles. La presencia de enfermedad en cua!. 

quier sistema puede contraindi_car el uso .de pilocarpina sisti!­

mica (12,33,44). 

Los signos de intoxicacicSn con pilocarpina de ligeros a severos 

son1 salivacicSn, emesis, diarrea, taquicardia, b~oqueo card!a­

co y edema pulmonar. El contacto abrupto de la pilocarpina no 

.diluida con la mucosa del estc5r1aqo del perro usualmente produ­

ce vcSmito (4,12,33,35) • 

. La pil.ocarpina tcSJ;iica frecuentemente irrita el ojo, dando como 

resultado hiperemia·conjuntival, quemosill y blefaroespasmo. La 
. . . 

miosis que se presenta cuando existen opacidades de la c<Srnea 

'eri el eje axial o en el cristalino, puede producir fálta de.,.. 

.v:f,sicSn o ceguera total. La pilocarpina tl5p1.ca tambii!n puede i!l 

tensificar la iridociclitis sec\Jndaria que acompaña·a láquer!. 

_tocon.juntivitis .s_eca aguda. Para minimizar estos efectos cola­

terales, la concentracic5n de pilocarpina debera ser baja, gen!!_. 

ralmente de 0.25 4 1% (3,16,52). 

Cuando a un perro o a un qato se les va a dar pilocarpina ora!. 

mente, se debera evitar el contacto con otros medicamentos co-
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1110 antihelm!nticos organofosforados, collares antipulgas y mi~ 

ticos. Estos medicamentos aumentan la sensibilidad a lá pilo-­

carpina (4,35). 

9.2.4 Usos-Cl!nicos 

Las drogas estimu1adoras de l4grima ofrecen otra opcidn al tr~ 

tamiento de queratoconjuntivitis seca y queratitis pigmentaria 
' ' ' ' 

secundaria por exposicidn a exofta1mos, anormalidades del par-

pado y·buftalmos. Las ·secreciones aumentadas de l4grima. pueden 
. . 

reducir los efectos_ agudos o crdnicos de la exposicidn cornea].; 
.· -, ·, 

proporcionando buenos resultados (12,33;41,45). 

•.: .-

·->. .. ,·. 
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CAPITULO X 

TINCIONES OFTALMICAS TOPICAS Y SISTEMICAS 

10.1 Tincione• oft&lmicaa tdpicas 

_.La• tincione• oftlllmicaa se usan comunmente en la oftalmolog!a 
. . 

veterinaria como ayuda diagndatica en las enfermedades de la -

conjuntiva, cdrnea y el sistema naaolagrimal. La fluoresce!na 

_tispica Y. en menor grado el rosa de Bengala, han sido utiliza..,­

doa en la oftalmología veterinaria •. El azul de ancian tCS¡>ico! 

el a~Úl :_de metileno y el azul de trypan, han sido usados solo 

experimentalmente (14,36) •· 

10 .• 1.l Mecanismo de tinciCSn 

La fluoreace!na es un tinte soluble en_ agua que fluoresce de -

color verde brillante en 1Dlucidn en un pH mayor de 5 y puede 

ser detectado por su fluorescencia en soluciones conteniendo -

cantidades_-tan bajas como 1 ppm (24,39,47). 

La tincidn con fluoresce!na es controlada por el pH y la solu­

bilidad debido a que la fluoresce!na es soluble en el agua, 

loa tejidos hidrof!licoa en el ojo en la porciCSn externa son 

atravesados y teñidos de verde. La película precorneal y los 

flu!doa conjuntivales y lagrimales en la mayor.ta de .loa anima-
. . . 

_les normalmente· se _tiñe con un verde liger_o que ea mlls notable 

en las Sreasde contacto entre el ojo y los pllrpaCloa. El epit!!, 

lio corneal selectivo a líquidos, ea.una barrera a la fluores­

ce!na por lo .que,· no la tiñe,· sin_ embargo, la pdrdida o alter!. 

cidn d_el epitelio corneal permite una mejor preaentacidn de la 

fluoresce!na, la cual se· ·difundir& rllpidamente a travda del ª!. 
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troma corneal hidrof!lico. La membrana de Descement no se tiñe 

con la fluorescetna. Para determinar exactamente el tamaño de 

los defectos del epitelio corneal, la cdrnea deber4 ser exami­

nada poco despuds de 1a administracidn .de f luoresce!na ya que 

el tinte se difunde r4pidamente a travds del estroma corneal -

(21~41,42,44,45). 

El ros.a de bengala es una tinci6n vital que da un color rojo 

brillante a las cdlulas degeneradas o muertas y al moco. Las 

cdlulas epiteliales muertas retienen el rosa de benga1a, m:ien­

tras que las cl!lulas vivas no lo hacen. El· rosa de henga1a no 

t:iñe 1a cdrnea normal. Ocas:ionalmente, cuando se utiliza la -­

luz de hendidura del b:1om:1croscopio, se pueden observar cier-­

tas 4reas focales con retencidn del tinte en el ep:ite,lio cor-­

neal y la conjuntiva bulbar y palpebral superior no retienen -

la tin_cidn, mientras que la conjuntiva ventral normalmente se 

tiñe ligeramente de rosa (4,12,33). 

10.1.2 Principio activo, dosificacidn y v!a de adm:inistracidn 

Flúoresce!na 

La fluoresce!na es un acido dib4sico ddbil del grupo de 1os 

xantenos, de peso molecular de 330, que fue sintetizsda por 

pr:irnera vez por Baeyer en 1872. Este es un colorante muy obsc~ 

ro que puede ser detectado en diluciones que van de i:lO 4 

1:109 (21,47). 

La conversidn de la luz absorbida por la fluoresce!na a la luz 

fluorescente, es casi de un 100t. El espectro de absorcidn ti,!_ 
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ne un pico de 490 mu (de la zona azul) y la luz emitida por la 

fluorescetna excitada, tiene un pico de 520 mu (verde) (24,39), 

La fluorescetna es un l.cido muy d!Sbil, tanto que en el pH fi-­

siol6gico es amortiguada y no se ioniza. En efecto, en este pH 

la fluorescencia por esta sustancia es solo llevada a cabo en 

sus valores ml.ximos. La fluoresce!na no .es afectada por los n~ 

veles de oxigeno o por los tejidos. La insignificante uni6n a 

los tejidos, por la fluorescetna probablemente explica su baja 

toxicidad. La dosis letal de fluoresce!na en el conejo es de -

2.5 gr/kg de peso corporal (12,33). 

La fluoresce!na estl. disponible en soluciones del o.s al 2%• -

Las soluciones t6picas de fluoresce!na frecuentemente han sido 

incriminadas como la causa de infecciones iatrogénicas ocula-­

res, ya que en una investigaci6n realizada, el 54% de 50 solu­

ciones de fluorescetna probadas por oftalm6logos humanos esta­

ban contaminadosi y en 6 de estas muestras se ais16 Pseudomona 

auroginosa. Este orqanismo puede provocar destrucci6n de la·~­

·c6rnea y ea probable que resista a una amplia gama de antibi6-

ticos, lo que dificulta el tratamiento y muchos de los conser­

vadores comunes como el cloruro de benzalconio y clorbut.sno-1-----· 

se inactivan con' la .tinci6n y el acetato de clortrexidina es ~ 

incompatible con la fluorescf¡!!na, pero la fluoreac::e:tna es est!!_ 

ble al calor, por lo que, puede ser esterilizada por medio del 

autoclave (14,21,33). 

Debido a que las soluciones de fluoresce!na son susceptibles a 

la contaminaci6n, no se recomienda su uso en esta presentaci6n 
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sino la de tiras impregnadas con fluoresce!na (est~riles) • E~ 

ta presentaci6n es m4s pr4ctica y segura (14,21,33). 

La fluorescefna es aplicada tdpicamente en el ojo por medio de 

una tira impregnada en solucidn del 0.5% al 2%, que se coloca 

en el saco conjuntiva! inferior o en' la conjuntiva bulbar dor­

sal. Se puede adicionar una gota de metilcelulosa al 0.5% o a! 

cohol polivinil en la tira de fluoresceS:na para facilitar la -

transferencia de la tinéidn (14,36,42). 

Ro•a da Bengala 

El rosa de bengala difiere de la f luoresce!na en que tiñe las 

celulaa muertas y sus ndcleos. Adem4s, tiñe selectivamente, 

las c•lulas de la cdrnea sin vida, las de la conjuntiva as! c~ 

mo el moco que se tiñen f'cilmente de un rojo intenso (9,26, -

45,52). 

Se instila t6picamente una sola gota de la tinci6n en soluci6n 

al 0.5% despuds de un examen cuidadoso del ojo, incluyendo los 

valores de la prueba de 14grima de Schrimer, debido a que el -

rosa de bengala se usa casi exclusivamente en el diagndstico -

de aproximaci6n clS:nica d.e la prcíducci6n inadecuada de l'gri--

' ma. Despuds de un minuto de haber aplicado la gota, el exceso 

.de la tincidn se retira aplicando gentilmente una solucidn --­

irrigante oft4lmica o soluci6n s~liria (14,36,44). 

Debido a que los anestdsicos. tdpicos pueden producir destruc­

éi6n epitelial, su uso anterior al rosa de bengala puede pro­

ducir falsos positivos. De la misma forma, si se desea aplicar 
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f1uoresce!na, ~ata deber4 ser instilada primero ya que la in-­

tensa tincidn de1 rosa de bengala enmascarar4 1a de la fluo- -

resce!na (6,16). 

En l.a queratoconjuntivitis seca leve, la retencidn de1 rosa de 

benqa1a ea m!nima y consiste de pequeñas 4reas punteadas del 

colorante, por 1o que, el uso de la 14mpara de hendidura del 

biomicroscopio faci1itar4 su observaci6n. En 1os casos ~4s se­

veros, la retenci6n es excesiva, ·10 que faci1ita· su. detecci6n 

sin la magnificaci6n de la l&npara biomicrosc6pica (14,33,47). 

10.1.3 Efectos secundarios 

La tincidn de fluoresce!na rara vez irrita el ojo, pero se pu!!_ 

den presentar en algunas ocasiones blefaroespasmo, quemosis o 

hiperemia conjuntiva1 (12,41,42). 

El rosa de bengala frecuentemente irrita e1 ojo en el hombre y 

en loa animales, pero no lo suficiente como para no utilizar-­

la. La so1ucidn a1 1% prpduce irritacidn ocular y molestias en 

e1 70% de 1oa ojos en' humanos, pero el. uso al o·. 5% en perros -

no produce irritacidn excesiva (21,35,39). 

10 .1. 4. Usos c1!nicos 

Tinctdn de fiuoresce!na 

El principa1.uso de 1a f1uoresce!na tdpica es para detectar d~ 

ceras corneales. Una vez que la'barrera epitelial corneal ha 

sufrido algOn daño, la f1uoresce!na penetra r4pidamente, pre-­

sent4ndose como una intensa fluorescencia de color verde, e1 -

co1or exacto var!a un poco con la acidez de la capa de 14grinia 
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precorneal. La capa de 14qrima normal ligeramente 4cida, se t~ 

ñe de un color amarillo anaranjado y los flu!doa m!s alcalinos 

se tiñen de color verde. Si las.tiras impregnadas con fluore-­

sce!r.a son aplicadas directamente en la c6rnea, el exceso de 

la tinci.t5n puede cubrir algunas lesiones pequeñas o producir 

falsos positivos. Despu's de que ha sido aplicada la fluoresc!!. 

!na, la c6rnea deber4 ser examinada inmedaitamente ya que si 

no se hace as!, el tamaño de la Oleara se puede sobreestimar 

debido a que la fluoresce!na se difunde r4pidamente y se puede 

teñ~r el estroma adyacente, la luz ultravioleta o el azul de -

cobalto pueden exacerbar la fluorescencia de esta tincit5n y 

as! permitir la detecci6n de la fluoresce!na en dlceras muy P!!. 

queñas (3,14,33,35,42,44). 

La fluoresce!na es Otil en delimitar cuerpos ~xtraños en la -­

c6rnea, especialmente los de tipo alcalino. Cuando la c~ara -

anterior ha sido parcialmente penetrada, la fluoresce!na t<Spi­

ca puede ser utilizada para demostrar el goteo del humor acuo­

so alrededor del cuerpo extraño (12,14,36). 

La fluorescetna es dtil en la detecci<Sn de.la patencia del co~ 

dueto nasolaqrimal. Se coloca una tira de.fluoreace!na en el -

·saco. conjuntiva! inferior hasta que se humedece adecuadamente. 

Se puede instilar una o· dos qotas de soluci6n salina estdril -

:si la l!grima no es suficiente para humedecer la tira. La cab!!_ 

za del paciente puede ser inclinada levemente para ayudar al -

drenaje de las l!grimas a travds del sistema nasolagrimal. La 

solucit5n de fluoresce!na qeneralmente aparece en las fosas na-
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sales de 1 minuto a 5 minutos en perros y gatos. Se debe,comp~ 

rar el tiempo de pasaje en ambos lados. En muchas razas bra--­

quiocefálicas se presentan falsos negativos a esta prueba por­

que la. tincidn pasa de1 sistema nasolagrimal al orificio in-­

terno (de la nariz) para entrar a 1a nasofaringe. La inspeccidn 

de la lengua en su porcidn caudal y de la faringe con una .luz 

ultravioleta puede confirmar el paso en las razas braquiocefá~ 

licas o en gatos que parpadean inmediatamente y remueven rápi~ 

damente la t1.nci6n de las fosas nasales (14,33,36,44). 

La fluorescetna es utilizada en forma tdpica en el hombre'y -~ 

animales para medir la presidn por el mdtodo de tonometr!a por 

aplanacidn. La imp~egnacidn con fluoresce!na en la cdrnea es -

necesaria para prevenir una sobreestimacidn de la presi!Sn in-­

traocular en las lecturas del tondmetro por aplanacidn. La· co!!. 

centracidn 6ptima de la fluoresce!na es de 0.25% (14,21,39). 

·Rosa de Benqala 

El uso del rosa de bengala es aplicable a muchas de las condi­

ciones externas del ojo en el perro incluyendo queratoconjunt!, 

vit;is seca, c;iertos t;ipos de queratitis p:igmentaria, dlceras -

cornea les, daño a la c!Srnea despuds del uso de aneiitfercos .. t~- .. 

picos y querat:itis por exposic:i!Sn (14,52). 

La t:incidn de rosa de bengala es m4s sensitiva y confiable pa­

ra el diagn!Sstico de queratoconjuntivitis seca que con la pru!!_ 

ba de Schrimer. Ya que se han observado tinciones corneales -­

·con rosa de·bengala en algunos perros donde los valores de la 

prueba de Schrimer en estos animales fueron normales y uno a -
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dos años despuds, algunos de estos perros desarrollaron quera­

toconjunt1vit1s seca y mostraron valorea de Schr1mer muy bajos. 

Tambi"1 en algunos casos de queratitis p1911\entaria canina don­

de no se determina la causa y la tincidn de roaa de bengala ha 

sido pox~t1va y los valorea de la prueba de Schrimer est~n de~ 

tro de loa 11m1tes aceptables, puede indicar que la cdrnea es­

td pos1.blemente expuesta o que exista un defic1ente parpadeo, 

'lo que puede ocasionar una queratitis central con una pigment!. 

cidn corneal como resultado (12,16,33). 

10.2 Tinciones oft&lmicas s1atdmicás 

La anºioc¡raf1a con fluoresce1na de la ret~na y de 1a coroides 

ha const1tu1do una verdadera revolucidn ya que permite pasar -

de la observacidn morfoldgica del fondo del ojo a una observa­

cidn din~ica, basada en el estudio de los dist1ntoa estadios 

del paso del contraste fluoresce1nico por la circulacidn ocu-­

lar (21,47). 

10.2.l Mecan1smo de accidn 

La rJ.uoreacericia ea la,, propiedad que tienen ciertos cuerpos P!. 

ra emitir radiaciones de una longitud de onda superior en.cua~ 

to reciben radiaciones, de una longitud de onda dada; as1, ·1a 

fluoresce.tn,a estimulada por una luz azul de 4900 A emite una 

radiac1dn amar1l.lo verdosa de unos s2oo A. La angiograf1a con 

fluoresce1na del fondo de ojo utiliza esta propiedad, estudiaa 

do laa var1ac1ones de fluorescencia a nivel de los vasos ocul!. 

res (14,21,47). 

Una vez aplicada la fluoreace1na por vta endovenosa, data se -
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liga en un 60t de sus moldculaa a la albdmina s•rica y la res­

tante queda l.ibre. La fl.uorescetna libre entra a la coriocapi­

lar y empieza a filtrarse desde la capa vascular debido a la -

al.ta ¡:>ermeabilidad. de l.os poros fenestrados de estas estructu­

ras. Esta tincidn se difunde a trav~s de l.as capas coroidales 

y eaclera, e incluso penetra l.as membranas basal.es del. epite--

1.io. pigmentario retineal. y de aruch. Sin embargo, l.as zonul.as 

ocluyentes entre las cdl.ulas epitelial.es retineales pigmenta-­

riaa adyacentes previenen que l.a fluoresce!na entre a l.a reti­

na neurosensora. La angiograf!a con fl.uorescetna se divide en 

varias fases: coroidal, arteriol.ar-capil.ar-venula retineal y -

recircul.aci'5n (12,21,33,44). 

Tanto la fl.uorescetna libre como l.a ligada, atraviezan la se-­

cuencia venul.a-capilar-arteriol.a de la vasculatura retineal.. 

La tincidn es retenida entre el. lumen de estos vasos por l.as -

estrechas uniones entre las cdlulas endotel.ial.es. Cuando exis­

te daño .a una o a ambas de estas barreras, l.a fluoresce!na en­

tra a la retina Cl.2,l.4,46). 

l.0.2.2 Principio activo, dosificación y v!a de adininistracHSn 

En un estudio comparando 10, 25 y 50 mg/]cg de fl.uoresce-tfta por 

v!a endovenosa en el perro, se encontrd que la. dosis de 25 mq 

produce la dptima fluorescencia y los m!nimos efectos col.atar~ 

l.es (primariamente emesis y fluorescencia del humor acuoso y -

del. cuerpo vttreor. La dosis de fluoresce!na para el gato de -

una soiuci6n al 10• es de 2 ml. La dosis 6ptima para la fluo-­

rescetna se basa en la fluorescencia m4xima de l.os vasos, los 

mínimos efectos colateral.es sist&nicos y oculares y la observ~ 
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c1.«5n de la fase de rec1.rculac1.«5n (12,14,33). 

La t1.nc1.dn es 1.nyectada r4p1.damente en la vena cef411.ca. Una -

aujecil5n adecullda ea.cr1.t:ica·para la angioqraf!a con·fluore- -

sce!na ya que el proceso.se desarrolla en. segundos y.cualqu1.er 
. ' 

mov1.m1.ento del pac1.ente puede 1.nterrump1.r la secuencia fotogr! 

f1.ca. Se pref1.ere la sedac1.dn o tranqu1.11.zac1.dn que .la anesta­

s1.a general, deb1.do a que 4!sta · dl t1.ma causa enoftalm1.a, m1.os.1.s, 

rotac1.15n ventromed1.al.y protrus1.dn de.la membrana n1.ct1.tante. 

Una sujec1.dn adecuada se obt1.ene con la sedac1.dn a,base de ac~ 

promaz1.na (0.5 mg/kg I.V.) e h1.drocloruro de ketam1.na (10 mg/ 

kg I.M.) Una tdcn1.cad1.ferente de adm1.n1.strac1.dn para la ang1.2, 

graf!a con fluoresce!na en el qato es por aimin1.strac1.dn arte­

rial r•pida de un voldmen pequeño de soluc1.dn.de la t1.nc1.dn al 

10• (12,14,33) ... 

La pup1.la debe estar ampl1.amerite dilatada antes da la angiogr!!, 

f1.a. El. lapso entre la 1.nyecc1.dn endovenosa del .colorante y su 

apar1.cidn en el fondo de ojo es var1.ablé, pero esta entre 4 4 

12 ae91.lnc!o11 (12,Ú,21,33). 

10.2.3 Efectos sec.:mdar1.cs 

Aunque laii complicac1.ones mas frecuentes ·.por la aplicaci6n de 

.la. fluoresce!n~ endovenosa son las n4useas y el vc5m1.to, tam--­

bÍC!ln se pueden p~eáentar reacciones ald~g1.cas. Se ha~ reporta­

do en el hombre reaccion.e.s en la p1.el, hasta reacc1.c;>nes m4s -­

.alarmantes que 1.ncluyen edema· lar!ngeo, 'vásod1.lat~cil5n cut4nea 

y conjuntival y.edema de las extremidades, en donde fue necee!_ 

r1.o lá hospital1.zacidn para controlar estas reacc1.ones •. Como -



150 

medida de seguridad debe usarse un cateter endovenoso rutinari~ 

'mente cuando se aplique fluoreacetna endovenosa, as! como tener 

disponible una sonda endotraqueal, soluciones de corticosteroi-

des y fl.u1dos (1~ 1 21,24,39,47). 

Los dueños deber4n estar conscientes de la coloracidn transito­

ria de la piel y l.a orina despu~a de la aplicacidn de esta tin­

tura en forma endovenosa (12,33). 

10.2 •. 4 Usos cU:nicos 

La fluoreace!na endovenosa es una valiosa ayuda para el dia~nd~ 

tico de lesiones en la vasculatura retineal y uveal. La fluo--­

iesce!na no atravieza normalmente la barrera san9u!nea de la r~ 

tina, ni penetra la vascul<!tura normal del iris, sin embargo, -

se difunde de los vasos coroidales y esclerdticos, caudal. al 

epitelio piginentario de la retina. Lafluorescetna atravieza la 

vascula.tura retineal cuando existen alteraciones en los vasos -

sangu!neos retineano.s o en el. epitelio pigmentario, como ocurre 

durante'la.coroidoretinitis. Este goteo de la fluoresce!na pue­

de ser registrado fotogr~ficamente u observado por oftal.mosco-­

pia indirecta y. con filtros apropiados (12,14,33,44). 

, En enfermed.ades inflamatorias ·activas, el 9oteo de la fluores-­

ce!na es detectado. como ens la toxoplasmosia, peritonitis infe!:, 

ciosa fel:ina, ·diatemper canino, infecciones fungales \(blaatomi­

cosis o criptococosis) , retinopat!a hipertensiva y otras entid!, 

des.capaces de alterar la permeabilidad de los sistemas vaacul!. 

res uveales o retinealea (12,14,33,44). 
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