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RESUMEN

El glaucoma primaric es la manifestacion clinica de un grupo de enfermedades
que comparten una presion intraccular elevada que impide el flujo axoplasmico
normal del nervic éptice y genera ta disfuncion de las células ganglionares de Iz
retina (CGR) con una subsecuente pérdida progresiva de la vision™2. Existen
otros mecanismos patoldégicos que dafan las fibras nerviosas de la retina sin
que el paciente muestre una disminucién en su agudeza visual en fases
tempranas’?. Considerando que estos mecanismos provocan un dafio
permanente3, se ha fratado de desarrcllar en los Ultimos afios un métode
diagnéstico que permita evidenciar alteraciones tempranas en la capa de fibras
nerviosas de la retina (CFN)>%'® En et glaucoma canino se observa una rapida
degeneracién progresiva de las CGR que afecta a un grupo particular de razas,
en las cuales se presenta en forma heredada. En éste estudio se evaluaron
bajo anestesia general veintidos fondos de ojos de perros de la raza Cocker
Spaniel, clinicamente sanos, mediante el Analizador de Fibras Nerviosas con el
fin de medir el grosor de la CFN. Se evaluaron a 14 perros sanos,
considerando para el estudic estadistico los cuadrantes superior € inferior. La
medicion del grosor de las fibras nerviosas se realizd a partir de una
circunferencia de 1.75 diametros de la zona peripapilar.

El promedic (= DE) del groscr de fibras nerviosas en Cockers normales fue en
el cuadrante superor 150.01 + 20.67 um y en el cuadrante inferior 141.36 +
23.62 um.

El grosor de fibras nerviosas en perros Cocker es mayor en el cuadrante
superior que en el inferior, ocurnendo lo mismo en la retina de los humanos
41018 <in embargo las fibras nerviosas de |0s perros son mas gruesas que las
de los humanos que miden aproximadamente de 60 a 80 fm y que con la edad
y enfermedades come glaucoma disminuyen en grosor *'% 13,
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SUMMARY

The primary glaucoma is the clinical manifestation of a group of diseases that
share an intraccular pressure increased that hind the normai axoplasmic flow of
the optic nerve and generate ihe disfunction of the retinal gangiion cells (RGC)
with a subsequent and progressive lost of vision . There are other pathotogic
mechanisms that harm the ret:nal nervcus fibers without a decrease of the
vigion in the patient in early stages . Considening that this mechanisms make
a permanent harmful 3, in the latest years some people have been trying to
develop a diagnostic method that allows the evidence of early alterations on the
retinal nerve fiber layer (NFL) 5% In the canine glaucoma there is a
progressive and quickly degeneration of the RGC that affects a particular group
of breeds, in which it is present in an hereditary form. in this study were
evaluated under deep sedation twenty two eyes fundus in Cocker Spaniel

thn:kness of the NFL Were evaluated 14 healthy dogs, con51deratlng for the
statistical study the superior and inferior quadrant and the measure of the
thickness of the nervous fibers was made beginning in a circumference of 1.75
diameters of the peripapillary zone.

The average (£ SD) of the nerve fiber thickness in normal Cocker in the
superior quadrant was 150.01 + 20.67 ym and in the inferior quadrant 141.36 +
23.62 uym.

The nerve fiber thickness in cocker dogs is higher in the su1penor Guadrant
than in the inferior, ocurring the same In the retina of humans * However,
the nerve fiber of dogs are thicker than in humans where they measure 60 to 80
um approximately and with the age and diseases like glaucoma, the thickness
decrease ‘"%,

Key words: Nerve fiber anatyzer, glaucoma. cocker spaniel.
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CAPITULO 1. INTRODUCCION

1.1 GENERALIDADES

El ojo es indudablemente el érganc sensor mds importante de cualquier
vertebrado. Estd disefiado para incorporar una diversidad de tejidos
especializados para captar la luz y por diversos mecanismos transformarla en
imagenes. El sistema dptico del ojo enfoca la luz en la retina; la luz estimula
cambios quimicos v éstos generan potenciales eléctricos que viajan al sistema
nervioso central para su interpretacién ',

Todos estos mecanismos son integrados y los impulsos eléetricos
transportados a través de fibras nerviosas que se originan en la capa de células
ganglionares de la retina (CGR). Los axones de éstas CGR se proyectan sin
formar sinapsis desde la capa de fibras nerviosas de la retina a través del
quiasma Optico y los tractos dpticos, ya sea hacia los cuerpos geniculados
laterales, el coliculo superior, el hipotalamo, el nucleo pretectal y otros centros

del cerebro medio ' *.

1.2 CAPA DE FIBRAS NERVIOSAS

El nervio optico no es un nervio craneal verdadero, sino un tracto de materia

blanca del diencéfaio compuesto principalmente por los axones de las CGR.



La capa de fibras nerviosas de la retina (CFN) estd compuesta por astrocitos,
vasos sanguineos retinianos, procesos de células de Miiller y axones de células
ganglionares retinianas " 2. El grosor de la CFN retinianas se relaciona con la
distribucion de las CGR y se va incrementando de la periferia de la retina
hacia la porcidn cercana al disco dptico. En los primates es mas gruesa en los
cuadrantes superior e inferior y mas delgada en los cuadrantes nasal y
temporal 2%, En primates (Macaca fascicularis) el grosor de la CFN en los
cuadrantes superior e inferior es de 320 um, en perros y gatos el grosor en la
zona dorsal v ventral no varia mucho entre estas especies siendo un promedio
de 242+ 58 um y 217445 um respectivamente; mientras que en caballos el
promedio es de 451+14 um ( D. E. Brooks, datos sin publicar) *.

Los axénes de las células ganglionares se convierten en la capa de fibras
nerviosas, corriendo estas en direccién al polo posterior para asi formar el
nervio éptico " '* %, En la mayoria de las especies las fibras nerviosas de la
retina carecen de mielina con el fin de mantener la transparencia, sin embargo
en el perro [as fibras nerviosas se mielinizan antes de alcanzar la cabeza del
nervio éptico; es posible observar células de la neuroglia y ramificaciones de
las células de Miiller entre las capas de fibras nerviosas de la retina > "' Los
vasos retinianos largos ( ramas de las arterias ciliares posteriores cortas en el
perro) se localizan en la CFN, en la capa plexiforme interna y en la CGR'

El didmetro axonal de las fibras nerviosas dentro del nervio optico €s
aproximadamente un 30% mayor que las que se encuentran en la CFNY.
Existen diferentes enfermedades que pueden dafiar a Ia CFN siendo una de las

més importantes el Glaucoma '“'""*. Aparentemente los ojos glaucomatosos



pueden perder los axones de las fibras nerviosas antes de que se puedan
detectar oftalmoscépicamente cambios en la cabeza del nervio dptico o bien
se observen alteraciones en los campos visuales. Por ésta razon debe de existir
un interés por determinar objetivamente los cambios tempranos en las fibras
nerviosas peripapilares, facilitando asi el diagnéstico de glaucoma vy

mejorando los sistemas de monitoreo dei dafio glaucomatoso progresivo™.

1.3 MECANISMOS DE DANO A LA CAPA DE FIBRAS NERVIOSAS
POR GLAUCOMA

Para poder hablar de dafio en las fibras nerviosas de la retina, se tiene que
describir la fisiologia y las alteraciones que se presentan en esta capa retiniana

durante el glaucoma.

1.3.1 Fiujo axoplasmico

Los axones del nervio optico provenientes de la CFN consisten de una vaina
externa de mielina, una pared celular lipidica delgada y colapsable asi como
un contenido axoplasmico de apariencia viscosa en el cual existen moléculas
transmisoras, proteinas, microtibulos y organelos como mitocondrias" '+ %¥,

El axoplasma se mueve 2 lo largo del axdn por gradientes de presién intra-
axonal. El movimiento axonal es ortégrado del soma de las CGR hasta su

sindpsis en el cuerpo geniculado lateral (CGL), y retrogrado de la sindpsis del

Ly



CGL hasta el soma de las CGR. La sindpsis del CGL en el cerebro medio
representa una distancia considerable que tiene que recorrer este flujo
axopldsmico con un costo elevado de energia metabolica importante la cual es
producida localmente en la mitocondria de cada segmento axonal. La
velocidad axoplésmica varia de acuerdo a la direccidn del flujo; siendo el
flujo retrogrado de 50-260 mm/dia y el ortégrado clasificado en tres
categorias, la lenta que es de 0.5-3 mnv/dia, la intermedia de 5-50 mm/dia y
la rapida de 100-500 mmy/dia >,

El flujo axopldsmico lento es para fines de mantenimiento y es causado por
la membrana celular, el rapido es utilizado para la transmision sinaptica y el
flujo axoplasmico retrogrado es para el transporte de neurotrofinas
procedentes de} cerebro y para movilizacion de productos de desecho > %,

El flujo axoplasmico se puede ver alterado cuando existen cambios en la
presion intraocular (PIO). Se ha demostrado que al elevarse la PIO a 25 mm
Hg en perros normales se obstruye el flujo axoplasmico hastaenun 10% vy
cuando la PIO es llevada a 50 mm Hg ¢l flujo se obstruye hasta en un 100 %.
En perros Beagles con glaucoma primario se obsiruye hasta un 87% con solo
una PIO de 30- 35 mm Hg lo que sugiere que pacientes con glaucoma
primario son mas susceptibles en sufrir una obstruccion del flujo axoplasmico

- 3 2
cuando se les compara con ojos normales > =%,



1.3.2 Lamina Cribosa

Se encuentra localizada en el polo posterior del globo ocular y estd formada
de varias capas de una matriz extracelular, astrocitos y capilares. De acuerdo
con las estructuras con las que se relaciona se clasifica en varias regiones gue
son la retiniana, la de la papila optica, la coroidal y la escleral. Provee
nutricién y soporte mecanico a los axones de las células ganglionares que
después de formar la capa de fibras nerviosas constituyen al nervio dptico; los
axones de la CFN estan rodeados en ésta region por astrocitos que los aislan
de los vasos sanguineos y la matriz extracelular - "%,

Las capas de la lamina Cribosa en humanos estan formadas por capilares,
elastina, proteoglicanos, coldgena tipo I, 1M, IV, V, VI, laminina y
fibronectina. En perros jévenes los tipos de colagena que existen son [, Ill y
IV principaimente (Brooks, D. dato sin publicar). La matriz extracelular de la

lamina difiere de la de la esclera la cual contiene principalmente coldgena

fibrilar tipo 1 "> .
1.3.3 Aporte vascular al nervio éptico
Ei aporte vascular primario del ojo de los perros proviene de la arteria

oftalmica externa que se deriva de la arteria maxilar, siendo todo el aporte

extracranial.

in



Las arterias ciliares posteriores cortas funcionan como terminaciones
arteriales del ojo y cada una de estas individual e independientemente aportan

irrigacion a las regiones coroidal y retiniana >

que se lleva a cabo cuando hay una disminucion en la perfusion sanguinea por
un aumento en la presioén intraocular provocando una dilatacién o un aumento

de 1a luz del vaso >,

1.3.4 Mecanismos de dafio a fibras nerviosas en glaucoma

El glaucoma es la ruta final de un grupo de enfermedades con una
disminucion en la sensibilidad y funcién de las CGR, muerte de éstas v
encopamiento del nervio optico con la consecuente disminucion de campos
visuales y ceguera. El glaucoma es una enfermedad neurodegenerativa que
tiene como resultado la muerte de la célula neural. Muchas de estas
enfermedades resultan o estan asociadas a una elevacién en la presion

. 4,30, 30
intraocular *** .

El glaucoma tiene varias etapas, inicialmente una serie de
eventos patolégicos que derivan en la obstruccion del sistema de drenaje del
humor acuoso con el consecuente incremento en la presidn intraocular que
evita el flujo axopldsmico del nervio 6ptico, seguidos por la disfuncion de las
CGR y en consecuencia una degeneracion y atrofia del nervio dptico

. .. . ey 4.13.32, 42
acompafiados por una pérdida progresiva de la vision y/o ceguera R



La elevacion en la presion intraocular es un factor de riesgo de dafio al
nervio Optico. La presencia de niveles elevados de aminoacidos excitotdxicos,
tos déficits en la microcirculacion sanguinea de la cabeza del nervio optico, la
pérdida de la capacidad de autoregulacidn vascular j
neurotrofinas y las anormalidades en la matriz extracelutar de la lamina

cribosa, son eventos que contribuyen al dafio del nervio 6ptico en glaucoma *
126

1.3.5 Degeneracion de células ganglionares retiniales en glaucoma

Cuando se presentan fluctuaciones en la presion intraocular existe un riesgo
de dafio glaucomatoso. El dafio puede ocurrir con extrema rapidez cuando se
presenta un glaucoma de angulo cerrado o si es de progresion lenta puede
deberse a un glaucoma de tipo crénico. La sensibilidad del nervio optico a
elevaciones especificas de presion intraocular puede cambiar con el tiempo ya
que presiones intraoculares que antes eran seguras pueden posteriormente
generar cambios degenerativos en el nervio 6ptico 20 Por todo esto, la
presién intraocular no se puede tomar como un parametro aislado para
determinar si existe glaucoma o se presenta un dafio en el nervio optico. Este
cambio en la susceptibilidad de la cabeza del nervio dptico se ha sugerido de
la variacién en la capacidad de autoregular los procesos de isquemia,

inducidos por los cambios en la presion intraocular y particularmente a la

sensibilidad de las células ganglionares retiniales a la excitotoxicidad de



- an . 28
amino4cidos 2%

. Un dafio glaucomatoso al nervio optico, a una relativa
presion infraocular baja se relaciona principalmente a un dafio mecénico
inducido por estres al nervio optico, mientras que a una presién intraocular

alta el dafio al nervio optico se debe m

4s a una falla en la capacidad de
autoregulacion -0

Los axones de todos los didmetros son sujetos de cambio por la ldmina
cribosa cuando existe una abrupta reduccién en la presidn hidrostitica
translaminar. Los axones de didmetro largo son los mds susceptibles a estos
cambios de presién, atn cambios pequefios en la presion intraocular pueden
provocar una reduccion del flujo axoplasmico en los axones de didmetro largo
con el subsecuente colapso axonal, degeneracion y atrofia del axon * 2%,

La debilidad o disrupcion en el soporte de la matriz extracelular en la
lamina cribosa se debe a eventos glaucomatosos en ojos de humanos pero

también se ha visto en otras especies con glaucoma y esto provoca un colapso

., 4
en los axones de diametro largo ™.

1.3.6 Excitotoxicidad e isquemia

El glutamato es el principal neurotransmisor en la retina de los vertebrados y
las ¢células ganglionares y bipolares de la retina tienen terminaciones altamente
glutaminérgicas. Muchos subtipos de receptores de glutamato regulan eventos
metabdlicos en la zona postsindptica de la neurona, incrementando las

20,44

concentraciones de calcio libre intraneuronal * En enfermedades como



glaucoma en la cual existe una relacion en la isquemia de la cabeza del nervio
optico con un aumento en fos niveles de glutamato retiniano, se observa una
sobrestimulacion en [os receptores de glutamato de las células ganglionares.
El exceso de glutamato extracelular provoca la muerte de las células
ganglionares y de las neuronas por sobrestimulacidon de los receptores de
glutamato. A este tipo de sobreactivacion se le conoce con el nombre de
excitotoxicidad ***,

La excitotoxicidad a las células ganglionares de la retina por exceso de
glutamato, puede ocurrir por isquemia, hipoglicemia o por un dafio mecanico
directo. La N-methil-D-aspartato (NMDA) que es un receptor de glutamato
causa un incremento en el calcio intraneuronal el cual activa a la sintasa del
0xido nitrico y otras enzimas. La sintasa de} oxido nitrico puede mediar la
excitotoxicidad del glutamato, catabolizando a la arginina para formar oxido
nitrico el cual actiia como un radical libre de oxigeno por la generacion de
peroxinitrito (OONO ). El calcio intracelular también es responsable de dafio
a la mitocondria. 1.a forma en que el calcio afecta a la neurona es por medto de
la activacién de enzimas lipoliticas, alterando la fosforilacién de la proteina,
disminuyendo la funcion de la mitocondria, formando radicales libres de
oxigeno y provocando ruptura de los microtubulos *** %,

El dafio a la célula ganglionar retineal en glaucoma tanto por procesos
mecanicos y/o isquémicos, desarrollan glutamato intracelular dentro de la
retina v pueden también afectar a las células vecinas sanas, cambiando el

microambiente local de la retina. Receptores de glutamato en células

ganglionares sanas son sobrestimulados, su homeostasis de calcio intraneural



es afectada y la salud de estas células se ve alterada provocando asi su muerte
4.20

1.3.7 Otros factores de dafo glancomatoso 2l nervio 6ptico

La hipoperfusion de la cabeza del nervio éptico, independientemente de las
efevaciones de la presion intraocular, pueden provocar isquentia a las CGR y
a los axones del nervio optico, lo cual es un factor importante en la
patogénesis de algunos tipos de neuropatias dpticas glaucomatosas. Un dafio
significativo a las CGR puede ocurrir en estados normales de presion
intraocular en algunos tipos de glaucoma en humanos, también ocurren
alteraciones funcionales en células ganglionares de diametro largo y en
presiones intraoculares normales, antes de que existan elevaciones en la
presidn de un perro con glaucoma primario -2

En muchas especies con glaucoma existe una relacion importante con
elevaci6nes en la presion intraocular *.

Una reduccion en la perfusion de las arterias ciliares posteriores cortas vy de
la arteria oftalmica externa antes de una elevacidn en la presion intraocular, se
ha asociado con el glaucoma heredado de perros Beagle **.

En perros la elevacion en la presion intraocular resulta en una completa o
intermitente reduccion en el flujo axopldsmico y una posible deprivacién de

neurotrofinas al soma de las CGR con la posible disfuncion de estas células y

las de Miiller, provocando niveles toxicos de glutamato, activando a la sintasa



del oxido nitrico en la retina y nervio éptico y también al gen p353 provocando
apoptosis de las CGR v de los fotoreceptores v la subsecuente degeneracion
y atrofia de los axones del nervio oOptico. Una segunda degeneracion se
presenta en células gangiionares y axones sanos que escaparon al primer
insulto, provocandose en ellos un dafio por el microambiente {ocal de la retina,
que se vuelve toxico por los niveles altos de glutamato proveniente de céfulas
vecinas dafiadas * 7 .

En conclusion se puede pensar en varios factores que intervienen en la
patogenicidad de la neuropatia Optica del glaucoma canino como, la
excitotoxicidad de aminoécidos, influjo intra-axonal de iones de calcio,
radicales libres de oxigeno y la sintesis de Oxido nitrico, deprivacién de
neurotrofina y una induccion de la apoptosis.

El glaucoma es una enfermedad en la cual se sigue investigando y por lo
tanto se contindan aportando datos importantes acerca de esta enfermedad que
es una de las principales causas de ceguera en el mundo tanto en humanos

cComo en perros.



1.4 PRUEBAS PARA DETERMINAR EL GROSOR DE LA CAPA DE
FIBRAS NERVIOSAS

Existen muchos mecanismos patoldgicos por los cuales se dafian las fibras
nerviosas en la retina sin que ¢l paciente muestre una disminucién en su
agudeza visual en fases tempranas. Considerando que en muchas ocasiones el
dafic es permanente, se ha tratado de realizar en los (ltimos afios un
diagnéstico temprano sobre cualquier alteracion en la capa de fibras nerviosas.
El proposito de estos estudios es determinar el grosor de esta capa in vivo ya
que se tienen datos del grosor pero solo en exdmenes histopatolégicos .

Existen diferentes métodos para evaluar el espesor de la capa de fibras
nerviosas uno de ellos es la fotografia estandarizada libre de rojo. Esta es una
prueba cualitativa que puede tener variaciones de acuerdo al criterio del
médico. El principio estd basado en el reflejo del fondo del ojo que tiene un
mayor brillo conforme se va separando del nervio dptico, sabiendo de
antemano que [as fibras nerviosas son mas gruesas en la zona peripapilar y
mas delgadas en la periferia se determina si existen zonas de adelgazamiento
16 2L 3 Otra evaluacion de la capa de fibras nerviosas es el tomégrafo
retiniano de Heidelberg cuyo principio es el obtener una imagen
tridimensional de la papila Optica v la zona peripapilar de la retina por medie
de un oftalmoscopio laser. El problema con esta prueba es que no se pueden
diferenciar las capas de la retina, solo se puede determinar el grosor de la capa

de fibras nerviosas con un valor de referencia pero no se obiiene una medicién



especifica . La tomografia optica coherente es otra técnica que es capaz de
dar imagenes seccionadas de microestructuras oculares. La tecnologia usada
en esta prueba es similar a {a ultrasonografia solo que el sonido solo es usado
para mejorar una imagen obtenida por ondas electromagnéticas * . Esta es la
Unica evaluacién con la que se puede obtener una diferenciacién de las capas
de la retina, pero todavia se tienen dudas si la medicion que se obliene de a
capa de fibras nerviosas es confiable. Otro inconveniente es que ¢l paciente

debe estar dilatado de las pupilas >4

1.5 ANALIZADOR DE FIBRAS NERVIOSAS

El analizador de fibras nerviosas (AFN; Laser Diagnostic Technologies,
San Diego, CA) es un polarimetro ldser que fue desarrollado para medir el
grosor de la capa de fibras nerviosas de la retina en humanos in vive. El

equipo fue disefiado basicamente para hacer un diagndstico temprano en

glaucoma y también realizar un seguimiento de la enfermedad > > °* %, El

AFN salié al mercado en 1993 y ha sido mejorado desde entonces varias

veces, siendo actualmente la técnica mas precisa para evaluar glaucomas

17. 33

tempranos debido a su especificidad y sensibilidad * . Los primeros

resultados fueron promisorios pero no del todo satisfactorios, particularmente

porque la repeticion de los resultados fue pobre ya que dependia mucho del

39,41

operador . Los inventores implementaron técnicas para poder hacer



reproducibles las mediciones de la primera version del equipo. La primera
version del equipo fue seguida del AFN I v después mejorado por el AFN
GDx, en ambos casos tas mejoras fueron directamente sobre el equipo y en el
programa de computo ' '*. La versién del GDx tiene una base de datos que
estandariza los resultados y ademds un programa de estadistica que compara
los resultados con sujetos normales de la misma edad y origen étnico ',

Ei AFN es un oftalmoscopio laser de barrido confocal que contiene un
modulador de la polarizacidn, un compensador de la polarizacion comeal v un
detector de la polarizacion. El equipo utiliza un rayo laser de polarizacion
modulada con una longitud de onda de 780 nm que es enfocado sobre ef fondo
del ojo. La capa de fibras nerviosas de |a retina es de forma birrefringente, lo
cual se debe a que los microtubulos de las fibras nerviosas corren paralelos.
Algunos articulos sugieren que la birrefringencia es causada por el arreglo
radial de las fibras nerviosas alrededor de la papila optica pero esto todavia no
esta bien comprobado ',

La forma birrefringente provoca un cambio en el estado de polarizacién del
rayo laser de barrido, este cambio se conoce como retardo. El retardamiento
puede ser cuantificado por la medicién de la fase de divisién entre un rayo
ordinario y otro extraordinario de un rayo laser. El doble pase de la luz en la
capa de f{ibras nerviosas de la retina muestra un retardo que es
proporcionalmente relacionado al grosor y a las propiedades opticas de esta
estructura retiniana .

La luz que emerge del ojo es colectada por el AFN y analizada por un

detector de la polarizacion. Las propiedades de polarizacién del segmento



anterior son compensadas por un aparato opti-electrénico compensador de la
polarizacién corneal ' *'.

Por cada registro de 15 por 15 del drea central de la papila Optica,
aproximadamente 20 barridos son hechos, cada uno con un rayo de
polarizaciéon modulada diferente y el tiempo que toma el obtener todos los
datos es de solo 0.7 segundos. La imagen del drea analizada por el equipo
contiene 65,536 (256 por 256) pixeles y esto es representado en un mapa a
color. Los primeros resultados obtenidos son procesados en una base de datos
de retardo, los cuales son transformados en una medida de grosor, la cual
equivale a 7.4 micrometros (um), por cada grade de retardo. Este factor de
transformacién es derivado de una validacién histopatologica en ojos de
monos .

Todos los estudios que se han hecho con el AFN han sido efectuados
primero en monos y después en humanos, en los cuales han podido identificar
variables importantes con las diferentes neuropatias Opticas sobre todo en
glaucoma, pero para poder tener rangos de referencia se hicieron wvarios
estudios previos en sujetos normales, de diferente edad, sexo y condicién
6.14.26

étnica , encontrando diferencias importantes como por ejemplo, las fibras

nerviosas de las personas de color negro son mas delgadas que la de los

9. 2. 2
blancos 23

, pero la de estos Gltimos se van adelgazando con los afios
mientras que en los negros casi no sucede esto, también son mas delgadas las
fibras en mujeres que en hombres. Todos estos datos son de gran utilidad para
poder identificar alguna alteracién en las fibras nerviosas ya que pueden

existir confusiones si no se tormnan en cuenta estas variables.



En perros también existe una gran predisposicion al glaucoma, siendo una

31 :
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de las razas mas predisponentes los Cocker Spaniel * '*
glaucoma primario de angulo cerrado, por lo tanto es importante realizar
estudios sobre el grosor de fibras nerviosas en perros para poder hacer un
diagnéstico temprano de glaucoma y dar tratamientos oportunos, ya que de
esto depende el éxito para preservar la visién en esta enfermedad. Como
primer paso se tiene que obtener valores de referencia, evaluando perros
normales de determinada raza y posteriormente realizar estudios en perros
glaucomatosos.

La importancia que tiene el evaluar el grosor de las fibras nerviosas en
perros no solo es por el auge que ha tenido esta especie como mascota de
compaiiia, sino que también se debe a que actualmente se estd utilizando como
modelo experimental en {a investigacion para glaucoma ya que a diferencia de
otros animales de laboratorio, el perro presenta elevacion en la presidon
intraocular de una manera espontinea y no inducida como se habia estado
realizando en varias especies, como por ejemplo el mono ' *,

Por todas estas razones la investigacidn en perros sobre glaucoma se

justifica no solo por ¢l bien de esta especie, sino también por el bienestar y

preservacion de la vision en humanos.



1.6 HIPOTESIS

El grosor de la capa de fibras nerviosas es mensurable en perros normales
mediante el analizador de fibras nerviosas GDX y confiable la determinacién

de un parametro de normalidad en Cocker Spaniel.

1.7 OBJETIVOS

Objetivo general

Establecer las caracteristicas y condiciones necesarias para poder evaluar la
capa de fibras nerviosas retinianas en Cockers normales y asi poder

determinar los rangos normales en esta raza.
Qbjetivos especificos

1. Obtener una medida de grosor de la capa de fibras nerviosas retinianas en
perros normales de raza Cocker Spaniel por medio del analizador de fibras

nerviosas GDx.
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Dar un valor de referencia del grosor normal de la capa de fibras nerviosas

retinianas en perros Cocker Spaniei.

Establecer un método anestésico que favorezca la evaluacidn de la retina

del perro mediante el analizador de fibras nerviosas.

Evaluar el programa GDx del analizador de fibras nerviosas en sus
capacidades para procesar las imagenes obtenidas del fondo de ojo de los

nNarros
perros.

Establecer el método idoneo para posicionar al paciente frente al equipo,

con el fin de ubicar al nervio dptico en un eje central.

Se pretende estandarizar puntos de medicién en la retina o de distancia
peripapilar, para que no se altere el grosor de las fibras nerviosas por la
mielina del nervio 6ptico y asi poder facilitar las evaluaciones futuras por

parte de otros investigadores.



CAPITULO 2. MATERIAL Y METODOS

2.1 UBICACION

El lugar en donde se realizaron las evaluaciones fue en el servicio de
glaucoma del Hospital de la Asociacién para Evitar la Ceguera en México
(APEC), ubicado en el barrio de Coyoacdn, México, D.F.. Este Hospital
oftalmologico es el dnico lugar en el pais con el que se cuenta con un
analizador de fibras nerviosas. Para que se permitiera el uso de este equipo se
realizd un convenio de la Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia con el
Hospital APEC, autorizando las evaluaciones de {os perros los sabados por la
manana. Las pruebas eran realizadas en conjunto con un Médico adscrito del

Hospital APEC.

2.2 ANIMALES

Se seleccionaron 14 perros sanos de raza Cocker Spaniel, evaluandose un
total de 22 ojos. El lugar en donde vivian era en casa o departamento {ver
cuadro No. 2). Ninguno de ellos es un perro de campo o de trabajo, a los
perros de casa se les pasea en la calle aproximadamente 1 vez al dia y a los
perros de departamento 2 veces al dia, todos ellos tienen una dieta basada en

croquetas comerciales y solo a algunos de ellos se les adiciona un suplemento



de comida casera, siendo las condiciones de habitat muy similares entre
ellos. Todos los perros en su historia clinica no presentan ning(in antecedente
de enfermedad, ni de alteraciones congénitas o heredadas, encontrandose

también sus vacunas y desparacitaciones vigentes.

2.3 SELECCION DE ANIMALES

El criterio de seleccidon o de inclusion para los perros normales fue el
siguiente: Todos los perros deberian ser de raza Cocker Spaniel debiendo
cumplir con las caracteristicas fenotipicas de la raza. Que vivieran en las
mismas condiciones ya que existid la posibilidad de conseguir Cockers
provenientes de asilos o antirrabicos pero estos perros eran callejeros
considerando que su alimentacion y el habitat podrian ser diferentes y ademas
no se hubiera podido contar con una historia clinica del perro, como por
cjemplo si existio alguna enfermedad tanto ocular o sistémica, saber si sus
vacunas se encontraban vigentes, conocer el tipo de dieta, etc., todo con el fin
de hacer méas homogénea la muestra. Los perros tenian que ser mayores de un
afio y menores de 8 afios. Otro criterio era que estuvieran sanos en ese
momento, realizando en ellos un examen fisico general, en el cual se
evaluaban sus constantes tisioldgicas, como frecuencia cardiaca, frecuencia
respiratoria y temperatura, también se auscultaban los pulmones y el corazén.

También se realizd un cuestionario a los propietarios de los perros Cockers



conteniendo las siguientes preguntas :
1. Edad de su perro
2. Sexo

. ;Que alimentacion tiene su perro?

[

4. ;Vive en casa o departamento?

5. (Cuantas veces lo saca a la calle a pasear?

6. ; Tiene sus vacunaciones y desparasitaciones vigentes?

7. (Cuando era cachorro se le detectd alguna enfermedad congénita?
8. ;Ha padecido alguna enfermedad?

9. ;,Usted cree que tienc buena visién su perro?

10. ;Ha sufrido alguna enfermedad de los ojos?

Todos los cuestionarios fueron capturados en una base de datos, para poder
conjuntarlos con los resultados de los exdmenes fisicos v oftalmologicos y asi
poder realizar mejor la seleccidn de la muestra.

Una historia oftdlmica detaliada se realizd a los propietarios de los perros,
inctuyendo informacidén como: trauma ocular, enfermedades sistémicas,
historia familiar de glaucoma, irritacion ocular frecuente.

El examen oftadlmico consistio en lo siguiente: En primer lugar se realizd
una biomicroscopia con lampara de hendidura (Kowa SL3), teniendo que
observarse: claridad de la cdmea, que no existiera ninguna alteracién
congénita corneal, descartar una inflamacion intraocular por presencia de
células inflamatorias  en la cdmara anterior o miosis, también no deberia de

existir una luxacidn o subluxacidn de cristalino o presencia de catarata, en



general se tenfa que observar normalidad en tode ¢l segmente anterior y
tejidos adyacentes como conjuntiva y parpados. También se realizé un
examen por medio de un oftalmoscopio indirecto (Topcon p5-10B) para
revisar ¢! fondo de ojo, teniendo que descartar una patologia en el segmento
posterior, como un desprendimiento de retina, degeneracion vitrea o alguna
enfermedad congénita como persistencia de vitreo primario, también se tenian
que descartar degeneraciones retinianas, como una atrofia progresiva de retina.
Otra estructura que debia tener un aspecto normal era la papila del nervio
optico y que no presentara inflamacién o signos de alguna degeneracién o
malformidad.

La PIO de los perros era un factor muy importante que se debia considerar
para poder descartar la presencia de glaucoma. La PIO que debian tener todos
los Cockers era de 15 2 20 mm de Hg, la medicion era por medio de un
tondmetro de aplanacion digital {Tonopen).

Se realizaron pruebas de vision como el reflejo de amenaza, la prueba con el
algodén que consistia en arrogarle un pedazo de algodon y el perro tenia que
segiirlo con su mirada, también se colocaba al Cocker en un cuarto
desconocido v se ponian obstdculos para que el los eludiera sin que chocara

con eilos.



2.4 EVALUACIONES CON EL ANALIZADOR DE FIBRAS
NERVIOSAS

Todas las sesiones se realizaban los sabados a las 9:00 am, considerando
esto importante ya que se ha demostrado que existen variaciones en la presién
intraocular durante el dia o un comportamiento diferente en las fibras
nerviosas con la estimulacion de la luz del dia. Los perros eran Hevados por
los propietarios un dia antes, a una clinica particular, siendo transportados al
Hospital APEC al dia siguiente, supervisando que fueran dietados 12 horas
previas al estudio, ya que iban a ser anestesiados para la evaluacion.

Minutos antes de las pruebas se instilaba en los ojos ciclopentolato como un
midridtico. Una vez que el paciente era evaluado por medio de un examen

fisico general y se encontraba en condiciones iddéneas tanto fisica y

oftalmologicamente, se procedia a anestesiarlos.

2.4.1 Anestesia

Existié una primera sesion en la que se evaluaron 3 perros, una segunda
otros 3 perros mas y una tercera y Ultima sesion en la que se realizaron a los 8
Cockers restantes. La combinacién anestésica en la primera v segunda sesion
fue a base de ketamina (10 mg/kg de peso) y diazepan (2 mg/kg de peso). El
ultimo grupo de perros fue anestesiado con ketamina-diazepan a las mismas

dosis, pero se le afiadid otro sedante que fue la acepromacina (0.05 mg/kg de

[
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peso) con el fin de relajar mas a los Cockers, logrando evaluar a los 8 perros

restantes en una sola mafiana {Ver cuadro No. 3 ).

2.4.2 Equipo

Se utilizd e] analizador de fibras nerviosas GDx, {Laser Diagnostic
Technologies, San Diego, Ca) que estas (iltimas sigias denominan al tipo de
programa de computo que se utilizd, siendo la versién més nueva. El equipo
consta de una computadora, un programa de computo y un aparato por ¢l cual
es emitido un rayo laser hacia el nervio dptico y su periferia, contando con un
monitor para poder apuntar el rayo de una manera mds ficil (ver figura No.3).
Utiliza un rayo laser de polarizacién modulada con una longitud de onda de
780 nm. El tiempo que toma el equipo en obtener los datos es de 0.7 segundos,

con 65,536 pixeles, esto es cada uno de los puntos evaluados o rayos emitidos.

2.4.3 Evaluaciones

Cuando los perros se encontraban anestesiados se les colocaba la cabeza
sobre un soporte especial para el mentén de las personas, asi que debia ser
sostenida la cabeza del perro por un ayudante, para poder colocar el 0jo en una
direccidn al objetivo por donde es emitide ¢l rayo laser del equipo, el resto del

cuerpo era cargado por otra persona (ver figura No. 4). El perro necesitaba una



posicion recta de su columna, con la cabeza dirigida hacia e! frente y con una
desviacion ligeramente ventral y lateral del hocico con el fin de ubicar el
nervio éptico en un plano axial central, teniendo cuidado que esta posicidn no
interfiriera con Ja capacidad ventilatoria del paciente (ver figura No. 5).

A algunos perros se les evalué solamente un ojo ya que en algunas
ocasiones ya se estaba despertando de la anestesia antes de evaluar al segundo
0j0, otros perros presentaban mas nistagmus en un ojo o tenfan una pupila no
muy dilatada, dificultando el analisis de las fibras nerviosas.

Se realizé un mapeo del fondo del ojo de 256 x 256 posiciones individuales
de la retina (pixeles) y fue dividido en cuatro cuadrantes: Uno superior y otro
inferior de 120 grados cada uno; el nasal y temporal de 70 y 50 grados
respectivamente. Unicamente se evaluaron estadisticamente los cuadrantes

superior € inferior,

La medicion del grosor de las fibras nerviosas se realizé a partir de una
circunferencia de 1.75 diametros de la zona peripapilar, que esto equivale a
2.125 mm. La medida del grosor es proporcionada en pm.

Se realizaron cuatro andlisis de cada fondo de ojo, escogiéndose solo uno
con el criterio de nitidez de la imagen y centrado del nervio optico, una vez
obtenidas las fotografias se procedia a analizar el grosor de las fibras
nerviosas, en donde se tenia que colocar un anillo preestablecido por un
programa de computo con la circunferencia del nervio dptico y un segundo
anillo era colocado a 2.125 mm dei primero para que se pudiera medir el

grosor de las fibras nerviosas de esa zona.



2.5 ANALISIS ESTADISTICO

Una vez analizados los datos por ef programa de computo, se imprimieron y
obtuvieron resultados del cuadrante superior ¢ inferior, los cuales eran
analizados estadisticamente cada uno, obteniendo promedio y desviacion
estandar, como los resultados solo fueron obtenidos con la finalidad de
proporcionar un rango de normalidad, solo se realizé adicionalmente un
histograma para poder identificar con mayor facilidad en donde se ubicaban la
mayoria de los datos. También se calculd el promedio y ia desviacidn estandar
de los cuadrantes superior € inferior de las hembras v los machos por separado
y se dividié la muestra en dos grupos de acuerdo a la edad. El primer grupo
era de 7 perros que tenian una edad de | a 3.5 afios, el segundo grupo era
también de 7 Cockers y la edad fluctuaba de los 4 a los 6 afios. Esta division
se realizd con el fin de observar o estandarizar algln cambio en las mediciones
del grosor entre perros de diferentes edades, particularmente jovenes y
adultos. También se realizaron graficas en donde se obtuvieron los promedios
de cada edad para poder observar las variaciones que pudieran existir en el
grosor de las fibras nerviosas con el paso de los afios. Las comparaciones para
ver si existia una diferencia estadisticamente significativa entre machos y
hembras en el cuadrante superior, entre machos y hembras en el cuadrante
inferior, entre el cuadrante superior e inferior, entre machos jovenes y machos
aduitos, entre hembras jévenes y hembras adultas, se estudiaron mediante un
analisis de varianza. Los resultados fueron verificados con los programas de

computo Statistica y Microsta.



CAPITULO 3. RESULTADOS

1 H 1 TgiAT vy IR &~ o A
Se practicaron todas las evaluaciones de inclusién y exclusion a 26 perros de

raza Cocker Spaniel, pero 4 de ellos presentaban en uno de sus ojos, elevacién
de la presion intraocular, por arriba de los 25 mm de Hg, asi que se tuvieron
que descartar, atn a pesar de que uno de sus ojos tenia la presion intraocular
normal. Otros cinco perros tenian opacidad y vascularidad en la cornea por
padecer Queratoconjuntivitis seca en diferentes grados cada uno, estos perros
también fueron descartados. Dos Cockers presentaban cataratas, a pesar de
que eran incipientes fueron eliminados. EIl Gltimo perro que se descartd fue
por padecer un soplo cardiaco importante, considerando que existia mucho
riesgo en sedar a este Cocker. Antes de seleccionar a estos 26 perros, otros
Cockers fueron descartados por no entrar en el rango de edad preestablecido.

El total de la muestra fue de 14 perros Cocker Spaniel de los cuales § eran
hembras ¥ 6 machos. Los ojos evaluados fueron en total 22, de los cuales 10
eran izquierdos y 12 derechos. La edad de estos perros fluctuaba de 1 afio de
edad a los 6 afios, siendo un perro de 1 afio, 1 de 2.5 afios, 5 de 3 afios, 3 de 4
afios, 3 de 5 afios y uno de 6 afios (ver cuadro No. 1). 5 perros vivian en casa
y 9 en departamento (Ver cuadro No. 2)

El promedio de todos los ojos (+ DE)} del grosor de fibras nerviosas en
Cockers normales fue: en el cuadrante superior 150.01 + 20.67 pum v en el

cuadrante infericr 141.36 = 23.62 pum (Ver cuadro No. 4). El total de los ojos



fue de 22, siendo 10 izquierdos v 12 derechos, el nimerc de hembras fue de 8
y de machos 6.

El promedio de los ojos de perros machos (£ DE) del grosor de fibras
nerviosas en Cockers normales fue: en el cuadrante superior 154.55 + 27.15
um y en el cuadrante inferior 145.89 + 20.75 pum (Ver cuadro No. 5). El total
de ojos fue de 9, siendo 6 derechos y 3 izquierdos.

E! promedio de los ojos de perras hembras (xDE) del grosor de fibras
nerviosas en Cockers normales fue: en el cuadrante superior 147.00 £ 15.2 um
v en el cuadrante inferior 138.23 £ 25.76 um (Ver cuadro No. 6). El total de
ojos fue de 13, siendo 6 derechos y 7 izquierdos.

El promedio de los ojos de perros machos de | a 3 afios de edad (x DE) del
grosor de fibras nerviosas en Cockers normales fue: en el cuadrante superior
159.33 £ 18.36 um y en el cuadrante inferior 143.33 + 21.97 um (Ver cuadro
No. 7). El total de ojos fue de 6, siendo 4 derechos y 2 izquierdos. En el caso
de los perros machos de 4 a 6 aflos de edad el promedio (£DE) fue: en el
cuadrante superior 145.00 + 43.6 pm v en el cuadrante inferior 151.00 = 21.38
um (Ver cuadro No. 8). El total de ojos fue de 3, siendo 2 derechos y 1
izquierdo.

E!l promedio de los ojos de perras hembras de 1 2 3 afios de edad (+ DE) del
grosor de fibras nerviosas en Cockers normales fue: en el cuadrante superior
146.66 £ 16.24 um y en el cuadrante inferior 125.66 + 26.26 um (Ver cuadro
No. 9). El total de ojos fue de 6, siendo 3 derechos y 3 izquierdos. En ¢l caso

de las perras hembras de 4 a 6 aflos de edad el promedio (+ DE) fue: en el
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cuadrante superior 147.28 £ 15.55 um y en el cuadrante inferior 149.00 +
21.43 um (Ver cuadro No. 10). El total de ojos evaluados fue de 7, siendo 3
derechos y 4 izquierdos.

También se obtuvieron datos del promedio del grosor de la capa de fibras
nerviosas del cuadrante superior e inferior de la retina, de acuerdo a la edad de
los perros, esto es el promedio de todos los perros de | afio, de 2 afios, de 3
afios, asi sucesivamente, con la finalidad de realizar una grafica y ver si existe
una disminucién en el grosor de las fibras nerviosas con la edad. (Ver cuadros
No. 11y 12). En estas graficas se puede observar una disminucién importante
en el caso del cuadrante superior, mientras que en el cuadrante inferior se nota

la grafica homogénea a pesar de la edad.

Diferercia entre sexos

De acuerdo con el andlisis de varianza, el valor de F (F calculada: 0.537)
como es mayor al de tablas si existe una diferencia estadistica entre machos
(154.55£27.15 um) vy hembras (147.0£15.2 pum) en el cuadrante superior, y en
el caso del cuadrante inferior el valor de F(F calculada: 0.517) también fue
mayor al de tablas existiendo una diferencia estadistica entre machos

(145.89+20.75 ym) y hembras (138.23£25.76 um) en el cuadrante inferior.

Diferencia entre jovenes y adultos.
En primer lugar se compararon jovenes (159.33x18.36 um) y adultos
(145.0£43.6 um) machos en ¢l cuadrante superior, obteniendo un valor de F(F

calculada:1.137) mayor al de tablas, existiendo una diferencia estadistica



significativa entre estos dos grupos. También se compararon joOvenes
(143.334£21.97 um) y adultos (151.0£21.38 pm) machos pero ahora en el
cuadrante inferior, obteniendo un valor de F (F calculada: 0.583) mayor al de
tabias, por 10 tanto también existe una diferencia significative entre estos dos
grupos.

En el caso de las hembras, la comparacion entre jovenes (146.66216.24 um)
y adultos (147.28um+15.55) del cuadrante superior, el valor de F (F calculada:
0.707) fue menor al de tablas y en este caso no existié una diferencia
estadistica significativa. La comparacién en el cuadrante inferior entre jévenes
(125.66126.26 um) vy adultos (149.0£21.43 um) hembras, el valor de F (F
calculada: 2.528) fue mayor al de tablas, existiendo una diferencia estadistica

significativa entre estos dos grupos.

Diferencia entre cuadrantes.

Para esta comparacion se utilizaron todos los datos tanto de hembras como
de machos del  cuadranie superior (150.01320.67 um) e inferior
(141.36223.62 um), obteniendo un valor de F (F calculada: 1.701) mayor al de
tablas, por lo tanto si existe una diferencia estadistica significativa entre el

cuadrante superior y el inferior,



CAPITULO 4. DISCUSION Y CONCLUSIONES

El poder evaluar el grosor de ta capa de fibras nerviosas retinianas, en un
individuo vivo sospechoso de glaucoma, es una gran ventaja desde el punto de
vista terapeutico ya que se puede comenzar un tratamiento antiglaucomatoso
temprano, cuando el paciente todavia no ha presentado una disminucion en sus
campos visuales o un aumento en la presidn intraocular, siendo hasta hace
unos afios los principales signos de diagndstico de la enfermedad.

Para poder aprovechar las bondades del Analizador de Fibras Nerviosas
(AFN) en la oftalmologia Veterinaria es necesario comenzar con aportar
valores de normalidad en especies predisponentes a glaucoma, siendo una de
las mas importantes el perro, dado a su forma de presentacién que es muy
similar al del humano y también que las investigaciones del desarrollo
patoldgico y terapéutico se estn realizando en esta especie.

El presente estudio tuvo como objetivo aportar un pardmetro de normalidad
del grosor de las fibras nerviosas retinianas en perros Cocker sanos por medio
del AFN GDx. De los resultados obtenidos se puede concluir que el grosor de
las fibras nerviosas en perros Cocker es mayor en el cuadrante superior que
en el inferior, ocurriendo lo mismo en la retina de los humaneos 741

También se observd que las fibras nerviosas retinianas en perros Cocker son

mas gruesas que en los humanos que miden aproximadamente de 60 a 80 um
18.29. 39.41



Otra conclusidn fue que las fibras nerviosas en perros machos son mas gruesas
que en las hembras, observandose también algo similar en los humanos,

- . - . 9.10.17.22
siendo mds gruesas las fibras nerviosas en hombres que en mujeres .

En perros adultos también se observd una disminucion en el grosor de fibras
nerviosas, como en humanos **'%"#3232 her6 en las hembras no se presentd
lo mismo, ya que en las perras el grosor casi no cambié con la edad. Algo
semejante ocurre con personas de raza negra en las cuales su grosor de fibras
nerviosas es mas delgado cuando nacen, en comparaciéon con los de raza
blanca, pero que con los aflos las fibras nerviosas en los blancos se van
adelgazando y en los negros se mantiene casi igual que cuando nacieron,
observandose casi una igualdad de grosor en ambas razas cuando son adultos
9.1022.23.3437

Los resultados del grosor de fibras nerviosas en perros por medio del AFN
GDx, deben ser casi iguales a los datos que se tienen por medio de una
medicion histopatolégica. Brooks et al ?, menciona un promedio del grosor de
la capa de fibras nerviosas de 242 + 58 pm en estudios histopatologicos y por
medio del AFN GDx en Cockers se obtuvo un grosor promedio de 150.01 %
20.67 um. Esta diferencia puede ser por que en su estudio se midio el grosor
en perros de diferente raza y en el presente solo a Cockers. Cuando se
realizaron las primeras evaluaciones de prueba, se analizaron con el AFN GDx
perros de diferentes razas, observandose en algunas un grosor muy alto en
comparacion con otras, por lo tanto seria conveniente que en futuros estudios

se evaluaran a diferentes razas para ver si existen diferencias entre estas, como

en humanos.

a2
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Las evaluaciones fueron realizadas por un médico adscrito del Hospital
APEC, siendo importante que siempre fueran realizadas por el mismo
operador ya que existen articulos en donde demuestran que puede existir una
variacion en los resultados de un mismo paciente, si €l equipo es manejade por

diferentes operadores >, Ei

posicionamiento del perro también fire un
factor importante para el éxito de las mediciones, concluyendo que el perro
debe mantener st cuerpo recto y su cabeza ligeramente ventral y lateral para
poder enfocar el nervio dptico. También la zona de medicién es importante
estandarizarla para futuras evaluaciones, encentrando que se debe medir el
grosor de fibras nerviosas retinianas a 2.125 mm del nervio éptico para poder
evitar la mielina y obtener falsos resultados.

Otro punto importante en las conclusiones fue la seleccién de los pacientes,
en los cuales se escogieron a perros de entre un afio de edad ¥y no mayores de
8 afios, ya que la retina en cachorros todavia no se ha desarrollado en su
totalidad, ¥y muy adultos el perro comienza a tener pérdida de células retinales
por simple degeneracion senil '

Dentro de las conclusiones, también se pudeo establecer un método
anestésico para las mediciones con el AFN GDx. Las primeras técnicas
anestésicas se tuvieron que modificar por las complicaciones en las pruebas,
asi que la muestra se tuvo que dividir de acuerdo al tipo de anestesia utilizada.
Los primeros seis perros se evaluaron en dos sesiones ya que se utilizd un tipo
de anestesia disociativa, en la cual no se obtuvo una buena relajacion de los

perros, haciendo imposible poder analizar a mas Cockers ya que se contaba

con un tiempo determinado de uso del equipo. En la altima sesion se

LT3}
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evaluaron a 8 perros en una sola mafiana ya que se habia modificado el coctel
anestésico y resultaron ser mucho mds rdpidas las pruebas por la buena
relajacion.

Se escogieron estos anestésicos va que la ketamina provoca una midridsis,
importanie para la evaluacion con ¢l analizador de fibras nerviosas, ya que al
estar cerrada la pupila, se dificulta el anélisis del fondo del ojo, y el diazepan
se utilizd para relajar a los perros ya que con ia ketamina sola, se puede
provocar contractura muscular y el paciente puede estar demasiado excitado al
momento en que despierta. Esta combinacion no dic buenos resultados ya
que los perros no presentaban una buena relajacion, teniendo ta presencia de
nistagmus y un tiempo reducide de anestesia, haciendo que cada evaluacién
con el analizador de fibras nerviosas fuera muy tardada. Despues de utilizar
las diferentes mezcias anetésicas y medir el tiempo de evaluacién con cada
mezcla, se pudo concluir que la combinacién de ketamina, diasepan’y

acepromacina es la indicada para poder evaluar a perros con el AFN GDx.



CONCLUSIONES

1. Por medio del analizador de fibras nerviosas GDX fue posible medir el
grosor de las fibras nerviosas retinianas en perros Cocker normales y obtener

un resultado confiable del grosor de esta capa de la retina.

2. Se pudo determinar un rango de normatidad o de referencia (xDE). En el
cuadrante superior fue de 150.01 £20.67 um y en ¢ cuadrante inferior 141.36

+23.62 pm.

3. 8¢ establecid un método anestésico para poder evaluar a los perros con el
analizador de fibras nerviosas. El tipo de anestesia que se utilizé fue una
sedacion profunda por medio de una combinacion hecha a base de ketamina
(10 mg/kg de peso), diazepan (2 mg/kg de peso) v acepromacina {0.05 mg/kg
de peso), obteniendo una buena relajacion en el perro sin tener movimientos

con la cabeza ni con 1os ojos.

4. El analizador de fibras nerviosas GDX resultd ser adecuado para la
medicion del grosor de las fibras nerviosas retinianas de perros, logrando
obtener imagenes claras del fondo del ojo, 2 pesar del disefio y la ingenieria

para evaluar fondos de ojos de humanos.



5. Se establecié un método idoneo para posicionar al paciente frente al
equipo. El cuerpo del perro debe mantenerse recto y su cabeza ligeramente
ventral y lateral para poder enfocar el nervio optico. Una persona debe
sostener el cuerpo del perro y otra la cabeza dando la inclinacién antes

mencionada.

6. Se estandarizé una medicidn del grosor de las fibras nerviosas retinianas

en perros, a partir de una zona determinada del fondo del ojo, siendo esta g
1.75 diametros de la papila del nervio dptico que equivale aproximadamente a
2 mm de distancia de la zona peripapilar, con el fin de evitar la mielina y no

obtener una medicién de esta estructura.
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CUADRO 1

DESCRIPCION DE LOS PERROS COCKER SPANIEL

No. de Perro |Nombre Sexo Edad

1 Martins, Ana Hembra 4 afios

2 Felix Macho 2.5 afos
3 Jarra Hembra 4 afios
4 Rivera, Alejandro Hembra 5 afios

5 Josny Macho | afio

6 Robot Hembra 5 afios
7 Gustav, Maller Macho 3 afios
8 Copy, Right Macho 3 afios
S Pelusa, Pelvis Hembra 3 afios
10 Jesusa, Rodriguez Hembra 3.5 afios
11 Meiga, Ton Hembra 4 afios
12 Greta, Garbo Hembra 3 afios
13 Dinky, Pinky Macho 5 afios
14 Washington, Post Macho 6 afios




CUADRO 2

™

LUGAR EN DONDE VIVEN LOS PERROS

No. de Perro Vivienda No. de Perro Vivienda

1 Casa 8 Departamento
2 Departamenio 9 Departamento
3 Depattamento 10 Departamerto
4 Casa I1 Departamento
5 Departamento 12 Casa

6 Casa 13 Departamento
7 Departamento 14 Casa

Total: 5 perros en casa y 9 perros en departamento.




CUADRO 3

COMBINACIONES ANESTESICAS EN LOS PERROS

TIPO ANESTESIA PERROS
1°. SESION Ketamina 1
(10 mg/Kg de peso) 2
Diazepan 3
(2 mg/Kg de peso)
2°. SESION Ketamina 4
(10 mg/Kg de peso) 5
Diazepan 6
{2 mg/Kg de peso)
3% SESION Ketamina 7 13
(10 mg/Kg de peso) 8 14
Diazepan 9
{2 mg/Kg de peso) 10
Acepromacina 11
(0.05 mg/Kg de peso) 12
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CUADRO 4
GROSOR DE LA CAPA DE FIBRAS NERVIOSAS EN LOS
CUADRANTES SUPERIOR E INFERIOR DE LA RETINA.

No. de Perro |Ojo Evaluado {Grosor del Grosor del
Cuadrante Superior | Cuadrante Inferior
1 O. Izquierdo |130 pum e 125 pm
2 0. Derecho {133 um 121 pm
3 0. Izquierdo 160 um 161 um
O. Derecho 1169 pm 181 um
4 O. Derecho 152 um 154 um
5 0. Izquierdo | 145 um 130 pm
O. Derecho  [167 um 147 um
6 O. lzquierdo {125 um 118 pm
7 (0. Derecho {184 um 184 wm
8 0. Izquierdo |157 um 143 um
O. Derecho  |170 um 135 um
9 O. Izquierdo {120 um 84 um
0. Derecho 162 um 158 um
10 O. Izquierdo | 154 pm 133 um
O. Derecho {161 pm 144 um
11 0. Izquierdo {148 um 150 um
O. Derecho | 147 um 154 um
12 0. Izquierdo |147 um 109 um
O. Derecho | 136 um 126 pm
13 O. Tzquierdo {175 pum 134 um
O. Derecho  |165 um 175 um
14 O.Derecho |95 um 144 pm
Promedio (X): 156.01 pm 141.36 um
Desviacién Estandar (S):£ 20.67 um +23.62 ym

e m {micrometros)
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CUADRO §
GROSOR DE LA CAPA DE FIBRAS NERVIOSAS EN LOS

CUADRANTES SUPERIOR E INFERIOR DE LA RETINA EN PERROS
MACHOS

No. De Perro | Ojo evaluado | Grosor del Grosor  del
Cuadrante Superior |Cuadrante Inferior
2 O.Derecho 133 um o 121 um
5 O. Derecho {167 um 147 um —‘
0. [zquierdo |145 um 130 pm
7 O. Derecho  [184 um 184 pm
8 O. Derecho  |170 um 135 um
0. Izquierdo |157 um 143 um
13 O. Derecho  |165 um 175 um
0. lzquierdo |175 um 134 um
14 0. Derecho 95 pum 144 pm
Promedio (X): 154.55 um 145.89 um
Desviacion Estandar (S): £27.15 pm +20.75 um

e pum (micrometros)
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CUADRO 6

GROSOR DE LA CAPA DE FIBRAS NERVIOSAS EN LOS
CUADRANTES SUPERIOR E INFERIOR DE LA RETINA EN PERRAS
HEMBRAS

No. De Perro |Ojo Evaluado || Grosor del Grosor del
Cuadrante Superior | Cuadrante Inferior

I O. Izquierdo  [130 um e 125 um
3 O. Derecho 167 um 147 pym
O. Izquierdo {145 um 130 um
4 O. Derecho 152 pm 154 pm’
6 O. lzquierdo 1125 uvm 118 um
9 0. Derecho 162 um 158 um
O. Izquierdo  |120 pm 84 um
10 10. Derecho | 161 wm 144 pm
O. Izquierdo {154 pm 133 pm
11 0. Derecho 147 pm 154 um
O. Izquierdo {148 pm 150 pum
12 0. Derecho 136 wum 126 um
O. Izquierdo {147 um 109 um

Promedio (X): 147.0 um 138.23 um

Desviacion Estandar (8): = 15.2 um = 25.76 um

e pm {micrometros)
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CUADRO 7
GROSOR DE LA CAPA DE FIBRAS NERVIOSAS EN LOS
CUADRANTES SUPERIOR E INFERIOR DE LA RETINA EN PERROS

MACHOS DE 1 A 3 ANOS DE EDAD.

No de Perro jEdad ! Ojo Evaluado |Grosor  del Grosor del
{afios) Cuadrante Super. | Cuadrante Infer.
12 2.5 O. Derecho  [133 um e 121 pm
il‘
]
i 1 tO. Derecho | 167 um 147 um
0. Izquierdo |145 um 130 pm
7 3 O.Derecho  |184 um 184 pm
8 3 O. Derecho  |170 pm 135 um
0. Izquierdo {157 pm 143 um
Promedio (X): 15933 pum 143.33 um
Desviacion Estandar (S): £ 18.36 um +21.97 pm
CUADRO 8

GROSOR DE LA CAPA DE FIBRAS NERVIOSAS EN LOS
CUADRANTES SUPERIOR E INFERIOR DE LA RETINA EN PERROS
MACHOS DE 4 A 6 ANOS DE EDAD.

e um (micrémetros)

48

No. de Perro |Edad | Ojo Evaluado |Grosor del Grosor del
(afios) Cuadrante Super. | Cuadrante Infer.
13 5 O. Derecho  |165 um e 175 pum
O. lzquierdo | 175 um 134 pum
14 ;6 0. Derecho 95 um 144 um
| |
Promedio (X): 145.0 um 151.¢ pm
Desviacion Estandar (8): £43.6 pum +21.38 pm




CUADRO ¢

GROSOR DE LA CAPA DE FIBRAS NERVIOSAS EN LOS
CUADRANTES SUPERIOR E INFERIOR DE LA RETINA EN PERRAS
HEMBRAS DE 1 A 3 ANOS DE EDAD

|No. de Perro |Edad | Ojo Evatuado |Grosor del \ Grosor del
(afios) {Cuadrante Super. j Cuadrante Infer,

:,9 3 O.Derecho 162 pm e ilSS um
O. Izquierdo 55120 um % 84 um

| 10 3.5 0. Derecho ‘161 L 144 pm
O. Izquierdo {154 um 133 um

!

12 3 O. Derecho 1136 um 126 pm
EO. Izquierdo l147 wm 109 pm
iPromedio (X): 146.66 um 125.66 um

Desviacion Estandar (S} £ 16.24 um +26.26 pum

s um {micrémetros)
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CUADRO 10

GROSOR DE LA CAPA DE FIBRAS NERVIOSAS EN LOS
CUADRANTES SUPERIOR E INFERIOR DE LA RETINA EN PERRAS

HEMBRAS DE 4 A 6 ANOS DE EDAD.

No. de Perro |Edad | Ojo Evaluado |Grosor del | Grosor del
(afios) {Cuadrante Super.  {Cuadrante Infer.
I 4 O.Tzquierdo 1130 um 125 pm
3 4 0. Derecho 169 pm 181 pm
O.1zquierdo |160 um 161 pm
4 5 gO. Derecho 152 um 154 pm
i
6 5 :0. Izgquierdo 125 pm 118 pm
L

i 4 O.Derecho 147 pm 154 pm
JO. Izquierdo %148 um 130 pm

Promedio (X} 147.28 um 149.00 pum

Desviacién Estandar (S): £15.55 pum +21.43 um

s um (micrémetros)
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CUADRO 11

PROMEDIO DEL GROSOR DE LA CAPA DE FIBRAS NEVIOSAS DEL
CUADRANTE SUPERIOR DE LA RETINA, DE ACUERDO A LA EDAD
DE LOS PERROS.

'Edad Nimero de  [Numero de Promedio de los datos del
(afios) Perros Ojos Cuadrante Superior

1 ai 2 136.00 pm e

2 EI 1 135.00 pm

3 15 9 138.22 um

4 3 5 150.80 um

5 3 4 154.25 um

6 1 1 95.00 um

CUADRO 12

PROMEDIO DEL GROSOR DE LA CAPA DE FIBRAS NERVIOSAS DEL
CUADRANTE INFERIOR DE LA RETINA, DE ACUERDO A LA EDAD
DE LOS PERROS.

Edad Nimero de Numero de Promedic de los datos del
(afios) Perros Ojos Cuadrante Inferior

1 1 2 138.50 um e

2 1 1 121.00 um

3 5 9 135.11 pm

4 3 15 154.20 pum

5 3 14 145.25 um

6 [ l 144.00 pm

e nm (micrometros)



GRAFICA |

HISTOGRAMA DEL GROSOR DE LA CAPA DE FIBRAS NERVIOSAS
EN EL CUADRANTE SUPERIOR DE LA RETINA.
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GRAFICA 2

HISTOGRAMA DEL GROSOR DE LA CAPA DE FIBRAS NERVIOSAS
EN EL CUADRANTE INFERIOR DE LA RETINA
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GRAFICA 3

GRAFICA DEL PROMEDIO DEL GROSOR DE LA CAPA DE FIBRAS
NERVIOSAS EN EL  CUADRANTE SUPERIOR DE LA RETINA, DE
ACUERDO A LA EDAD DE LOS PERROS.
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GRAFICA 4

GRAFICA DEL PROMEDIO DEL GROSOR DE LA CAPA DE FIBRAS
NERVIOSAS EN EL CUADRANTE INFERIOR DE LA RETINA, DE
ACUERDO A LA EDAD DE LOS PERROS.
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FIGURA 1

;
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CORTE HISTOPATOLOGICO DE LA RETINA DE UN PERRO NORMAL,

1. CAPA DE FIBRAS NERVIOSAS (100 X).
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GLAUCOMA, 1. NOTESE EL ADELAGAZAMIENTO DE LA CAPA DE

CORTE HISTOPATOLOGICO DE LA RETINA DE UN PERRQO CON
FIBRAS NERVIOSAS (100X).

FIGURA 2

57



FIGURA 3

ANALIZADOR DE FIBRAS NERVIOSAS (AFN GDx). EVALUACION
DEL GROSOR DE FIBRAS NERVIOSAS EN UNA SENORA
SOSPECHOSAS DE GLAUCOMA.
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FIGURA 4

EVALUACION DEL GROSOR DE FIBRAS NERVIOSAS RETINIANAS
EN UN PERRO COCKER, POR MEDIO DEL AFN GDx. NOTESE LA
POSICION DEL PERRO POR MEDIO DE 2 PERSONAS, UNO PARA
SOSTENER EL CUERPO Y OTRO PARA SOSTENER LA CABEZA.
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FIGURA 5

Evaluacion del grosor de la capa de fibras nerviosas \ i
Retinianas, por medio del AFN GDx, nétese la posicidn de la cabeza
ligeramente ventral y lateral para poder enfocar la papila del nervio optico.
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