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1. INTRODUCCION

La Queratoconjuntivitis Seca (KCS) es una enfermedad
inflamatoria de la superficie ocular (cérnea y conjuntiva)
secundaria a la deficiencia de alguna de las fases de la
pelicula lacrimal [1] y que tiene una prevalencia en perros
del 0,4% segun un estudio reciente realizado por la
BSAVA (British Small Animal Veterinary Association) [2].

La pelicula lacrimal de los perros estd formada por tres
capas: La capa mas interna contiene mucina, que es
secretada por las células caliciformes conjuntivales y cuya
funcidén es proporcionar una superficie corneal lisa para
mejorar la propagacion de la pelicula lacrimal [3]. La capa
intermedia es la acuosa, secretada por las glandulas
lacrimales y encargada de las principales funciones
metabdlicas y defensivas de la lagrima [4]. Finalmente, la
capa mas externa es la lipidica, secretada por las
glandulas de Meibomio y teniendo como principal funcién
limitar la evaporacidén, mejorar la adhesion de la pelicula
lacrimal a la cérnea y proporcionar la tension superficial
necesaria para evitar el desbordamiento de la lagrima [1].

Se pueden identificar varios tipos diferentes de
KCS segun la capa de la pelicula lacrimal que se vea
afectada, aunque en cualquiera de ellos, el mecanismo
patoldgico clave de la patologia sera la hiperosmolaridad
lacrimal, que dafiard la superficie ocular tanto de manera
directa como indirecta al provocar un proceso inflamatorio
en la superficie ocular. Cuando hay una reduccién en la
produccion del componente acuoso de la pelicula lacrimal
en condiciones normales de evaporacion se tratara de una
queratoconjuntivitis seca cuantitativa (aqueous-deficient
dry eye, ADDE), en cambio, si hay una evaporacion
excesiva de la lagrima en presencia de una glandula
lacrimal funcional, hablaremos de queratoconjuntivitis
seca cualitativa (evaporative dry eye, EDE) [5]. De todas
maneras, muchas de las ocasiones en las que haya una
disfuncién de las glandulas lacrimales con reduccién de la
secrecion lacrimal, nos encontraremos en estos pacientes
una forma hibrida en la que ambas caracteristicas de
deficiencia acuosa y aumento de la evaporacion estaran
presentes [5]. En el perro, la forma cualitativa se puede
observar en cualquier raza, aunque serd mas comun en
animales braquiocefalicos con lagoftalmos (imposibilidad
de cerrar por completo el parpado) o en perros en los que
a causa de una deficiencia en la capa lipidica de la pelicula
lacrimal se produce una mayor pérdida por evaporacion
[6]. Las disfunciones en las glandulas de Meibomio como
resultado de blefaritis marginales, blefaroconjuntivitis,
meibomianitis y enfermedades dermatoldgicas son las
causas principales que se han asociado tanto en perros
como en humanos para la forma cualitativa de la
enfermedad [7].

Incluso siendo relativamente comun, la EDE en muchas
ocasiones pasa mas desapercibida en la clinica
generalista, debido a que los resultados del test de
Schirmer (STT-1) suelen estar dentro de los valores
normales y las pruebas recomendadas para su diagndstico
como el Tear Break-Up Time (TBUT) o el OSA-VET®
(analizador de superficie ocular para veterinaria) [1],
tienen un uso menos extendido en centros no
especializados. De manera que gran cantidad de pacientes
que sufren esta variante de la enfermedad no reciben un
tratamiento adecuado vy efectivo, empeorando su
sintomatologia y calidad de vida.

El propdsito de este estudio es la recopilacion vy
comparacion de los resultados obtenidos en diversas
pruebas oftalmoldgicas de 10 perros diagnosticados de

EDE para valorar la efectividad de los tratamientos
implementados, entre ellos, la inclusion de un suplemento
alimentario administrado por via oral rico en 4&cidos
omega-3 (Lacrimalis, Dr+Vet by Bé6thmen Pharma®) para
mejorar la calidad y la produccién lacrimal al mes y a los
dos meses del inicio del protocolo terapéutico.

2. MATERIAL Y METODOS

2.1 Animales

Los pacientes seleccionados presentaban en la 12 visita
blefaroespasmo, epifora, aumento de las
secreciones serosas en comparacion con la normalidad, o
una combinacién de estos sintomas, ademas por tal de
poder ser incluidos en el presente estudio, debian de
contar con valores en el test de Schirmer (STT-1)
superiores a 10mm/min y tener la confirmacion de
diagndstico de EDE en el Instituto Veterinario
Oftalmoldgico (IVO) (Barcelona, Espaia). Se
seleccionaron 10 perros en total (6 hembras y 4 machos,
20 ojos), 5 pacientes eran de raza braquiocefalica y los
otros 5 pacientes fueron de diversas razas no
braquiocefélicas. La media de edad del total de pacientes
fue de 5 afios (entre 1 y 15 anos). El criterio de exclusiéon
fue el uso de corticoides y otros farmacos que pudieran
influenciar en la correcta realizacion de las pruebas
diagndsticas, ademas de la presencia de ulcera corneal.

2.2 Tratamiento

El tratamiento que se prescribid6 a los pacientes del
estudio fue el siguiente:

» Lubricantes y humectantes oculares (VisuXL®, Lubristil
LIPID®, Matrix Ocular 3®, Recugel®) tres veces al
dia.

» Nutracéutico compuesto de acidos grasos omega-3,
lactoferrina, vitaminas (C y E) y minerales (Zinc y
Cobre) (Lacrimalis 30 comprimidos de 750mg de
Dr+Vet by Bothmen Pharma®,) a dosis de 1
comprimido/10Kg de PV cada 24 horas.

* Tres pacientes (13, 14 y 20) recibieron Tacrolimus a
diferentes concentraciones (0,1%, 0,03%, 0,05%) BID
o TID, segun el criterio de los veterinarios clinicos.

2.3 Protocolo

Se decide hacer un seguimiento de 2 meses a cada
paciente a partir de la primera visita (Dia 0) realizdndose
en orden, las pruebas siguientes:

Test de Schirmer (STT- Test de Schirmer (STT- Test de Schirmer (STT-

1) 1) 1)

OSAVET Test de Fluoresceina OSAVET

¢ Interferometria Break-up time (TBUT) ¢ Interferometria

*  Meniscometria Test Verde de Lisamina *  Meniscometria

. Non-Invasive o NIBUT
Break-Up time ¢  Meibografia

(NIBUT)
¢  Meibografia
Test de Fluoresceina
Break-up time (TBUT)
Test Verde de Lisamina
Citologia de impresion

Test de Fluoresceina
Break-up time (TBUT)
Test Verde de Lisamina
Citologia de impresion

Tabla 1. Protocolo de pruebas diagnésticas realizadas en el estudio.

Para evitar posibles interferencias del tratamiento con la
realizacion de las pruebas diagndsticas, se les indica a los
propietarios de los 10 perros que paren los tratamientos
locales con gotas al menos 12 horas antes de asistir a
cada una de las visitas.
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2.4 Pruebas
2.4.1 TEST DE SCHIRMER (STT-1)

Se realizd simultaneamente en ambos ojos a todos los
perros (20 muestras en total) en todas las visitas (dia O,
30 y 60). Se utilizaron tiras STT-1 estandar (Tear Touch
Blu, Madhu Intruments Pvt) que se colocaron en el tercio
lateral del saco conjuntival inferior del ojo izquierdo y
derecho de cada uno de los perros durante 60 segundos y
se anotaron los resultados.

2.4.2 OSA-VET®

- Interferometria: Se recolecté una muestra por cada ojo
y por paciente en todas las visitas (20 muestras por
visita) mediante el uso de un analizador de superficie
ocular (OSA-VET®, SBM Sistemi, Torino, Italia) en la
12 visita y en la 32 visita. Se grabaron 20 segundos de
video en cada ojo y se utilizaron las imagenes para
poder estimar el patrdn y el grosor de la capa lipidica
de la pelicula lacrimal de acuerdo a la escala de
clasificacion de medicina humana recomendada por el
fabricante y adaptada para uso veterinario: Grado 0
“ausencia casi completa de la fase acuosa”, Grado 1
(15-30 nm) “patron de malla homogénea apenas
visible”, Grado 2 (31-60 nm) “patron de malla mas
compacto con ondas grises y ocasionalmente se puede
observar algunos tonos de color”, Grado 3 (61-100
nm) “una malla con ondas donde se observan franjas
de interferencia con algunos colores” y Grado 4 (mas
de 100 nm) “ondas con muchos colores” [8].

+ Meniscometria: La meniscometria mide la altura del
menisco lacrimal (TMH). El menisco lacrimal en
humanos contiene del 75% al 90% del volumen
lacrimal total. En el estudio se midié6 en ambos ojos de
cada paciente (20 muestras en total) en la 12 visita (dia
0) y en la 32 visita (dia 60) utilizando un software que
procesa la imagen interferométrica seleccionada, 3
segundos después del parpadeo del paciente. La
evaluacion de TMH con OSA-VET® se basa en el patrdn
de reflexidon interferométrica en el espacio entre el
parpado inferior y la cérnea.

* NIBUT: Es el tiempo transcurrido entre un parpadeo y
la aparicion de una discontinuidad en la pelicula
lacrimal y se midi6 tanto en el ojo derecho como en el
ojo izquierdo (20 muestras en total) mediante el uso de
un analizador de superficie ocular OSA-VET®.

« Meibografia: Se realizé en ambos ojos de cada uno de
los pacientes (20 muestras en total) en la 12 visita y en
la 32 visita, mediante OSA-VET®. Su funcion es definir
el porcentaje de tejido que no contiene glandulas de
Meibomio y su morfologia. Los cambios morfoldgicos se
clasificaron en 4 grados con una escala de color, segun
marca el fabricante: Pérdida entre 0 y 25% (verde),
pérdida entre 25 y 50% (amarillo), pérdida entre 50 y
75% (naranja) y pérdida entre 75 y 100% (rojo) [9].

2.4.3 TEST DE FLUORESCEINA

Se realiz6 para evaluar la integridad corneal en todas las
visitas durante el transcurso del estudio. Se aplicé una
gota de suero fisioldgico en una tira estandar impregnada
en Fluoresceina (Fluoro Touch, Madhu Instruments Pvt) y
se acercé hasta tocar ligeramente la conjuntiva bulbar del
0jo derecho y del ojo izquierdo de cada uno de los
pacientes (20 muestras en total), permitiendo que
parpadearan posteriormente y sin aclarar los restos
sobrantes de la tincion. Posteriormente, se apagé la luz y

se observé mediante una lampara de hendidura usando el
filtro azul de cobalto. Por tal de cuantificar de manera
objetiva los resultados, se dividid al ojo en 4 cuadrantes
(Punctata de 1-4) y se cuantificé el nimero de estos en
los que se observaban lesiones punctata tefiidas con
fluoresceina.

2.4.4 TBUT

Se evalué en ambos ojos de cada paciente (20 muestras
en total) mediante microscopia utilizando un filtro de azul
cobalto después de aplicar la tincidn de fluoresceina.

2.4.5 TEST VERDE DE LISAMINA

Se realizd para complementar la evaluacion de la
integridad corneal. Se usaron las tiras Lissamine Green
(Madhu Intruments Pvt) y se repitié el mismo
procedimiento explicado anteriormente para realizar la
prueba de la fluoresceina.

2.4.6 CITOLOGIA DE IMPRESION

Se recogié una muestra por cada ojo y paciente (20
muestras en total) en la 12 y 32 visita, mediante el uso de
papel filtro con poros de 0,22 micras de acetato de
celulosa de tipo micropore. El papel se apoyd sobre la
superficie conjuntival aproximadamente durante 10
segundos e inmediatamente después, se fijé con etanol
96% hasta su posterior tincion con acido peryddico de
Schiff (PAS) y hematoxilina, deshidratando después en
etanol. A continuacion, se colocé el papel en Xilol para
completar la deshidratacion y aclarar el papel de filtro.
Finalmente, se fijo en una ldmina para poder estudiar la
muestra. La evaluacidn microscopica de las muestras
citologicas se realizé a partir de la escala Nelson y Adams
de 4 grados (Grado 0-4 ) que se basa en la morfologia de
las células epiteliales y caliciformes.

3. RESULTADOS
3.1 TEST DE SCHIRMER (STT-1)

En la Tabla 2, se observa que el valor del parametro
PROMEDIO tiene una reduccién de 2mm en la 32 visita
respecto a la 13. Ademas, al analizar a los resultados
segun la raza (ojos de braquiocefalicos vs. ojos de no
braquiocefélicos) y edad (ojos de pacientes de entre 0-4
afos vs. ojos de pacientes mayores de 4 anos) se
evidencia que en el caso del valor del parametro >4 afios,
hay una reduccién de 3mm entre la 12 y la 32 visita,
mientras que en el de 0-4 afios, se mantiene igual en
todas las visitas (STT-1 de 16mm).

3.2 INTERFEROMETRIA

Tal y como evidencia la Grafica 1, el valor del parametro
PROMEDIO aumenta de Grado 1 en la 12 visita a Grado 2
en la 32 visita. Solamente en el caso del valor del
parametro >4 afios, no se observa una mejora de la
Interferometria.

3.3 MENISCOMETRIA

En la Tabla 2 se muestran los resultados de la prueba de
Meniscometria. Se observa una reduccion de 0,07mm del
valor del pardmetro PROMEDIO entre la 12 y la 32 visita.
El valor del parametro No Braq. se mantiene (hay
solamente un aumento de 0,01mm entre visitas), lo que
dista del valor del parametro Brag. que disminuye
0,13mm entre la 12 y 32 visita.
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ISR N N N N N N N
17 16 15 16 15 15 18 18 16 18 17 15 16 16 16

Interferometria

(grado) 1 = 2 1 = 2 1 = 2 2 = 2 1 = 2
(mm) 0,53 = 0,46 0,44 = 0,31 0,62 = 0,63 0,6 = 0,56 0,48 = 0,41

NIBUT (seg.) 4 = 5 5 = 7 3 = 3 4 = 4 4 = 6
Meibografia (%) 14 = 17 14 S 18 15 = 15 11 - 17 17 o 17

Fluoresceina (grado

Punctata) 3 3 2 3 3 2 2 3 2 3 2 2 3 5] 2

TBUT (seg.) 0 0 1 0 0 1 0 0 0 0 0 1 0 0 0
Verde de Lisam Neg Neg Neg Neg Neg Neg Neg Neg Neg Neg Neg Neg Neg Neg Neg

2 = 1 2 - 1 2 - 1 2 - 1 2 - 1

Tabla 2. Promedios del valor de los diferentes parametros evaluados durante el transcurso del estudio en la 13, 23 y 32 visita del total de ojos o pacientes (PROMEDIO),
de los ojos o pacientes no braquiocefalicos solos (No braq.), de los ojos o pacientes braquiocefélicos solos (Braq.), de los ojos o pacientes mayores de 4 afios solos (>4

afios) y de los ojos o pacientes de entre 0 y 4 afios solos (0-4 afios).

Interferometria OU (grado)
[ ) PROMEDIO B
. >4 afios [ ]

No braq.
0-4 afios

Brag.
Lineal (PROMEDIO)
e | in€al (>4 afios)

Lineal (No brag.)
Lineal (0-4 afios)

Lineal (Braq.)

3.6 TEST DE FLUORESCEINA

En la Tabla 3, se puede ver que, en la 12 visita, solamente
el 45% de los ojos tenian valores de Punctata 1 y 2
(Grado 1, 0%; Grado 2, 45%), mientras que, en la 32

3,00 visita, el 80% de los ojos estudiados presentaban valores
de Punctata 1 y 2 (Grado 1, 30%; Grado 2, 50%).

2,00 Ademas, tal como muestra la Grafica 3, hay una mejora

 , progresiva generalizada del grado de la Punctata,

1,00 € habiendo una reduccion del valor del parametro

PROMEDIO en la 22 visita y acentuandose aun mas en la

0,00 32 visita. Tanto los resultados de los parametros 0-4, >4

1 nevisita 2 3 afos y No Braqg. se redujeron 1 grado de Punctata entre la

Grafica 1. Tendencia del valor de Interferometria (en Grados) en la 12 y 32 visita
de: Del total de ojos de pacientes del estudio (PROMEDIO), de solo aquellos ojos
de pacientes no braquiocefdlicos (No braq.), de los ojos de pacientes
braquiocefélicos (Braq.), de los ojos de pacientes mayores de 4 afios (>4 afios) y
de los ojos de los pacientes de entre 0 y 4 afios (0-4 afios).

NIBUT OU (seg)

12 y la 32 visita. Por el contrario, en el caso del valor del
parametro Brag. no se observa una mejora de la Punctata
en la 32 visita (se mantiene en Grado 2).

GRADO DE - - o
1 6

® PROMEDIO 4+ Nobrag. Braq. _ 0 1
[ >4 afios . 0-4 afios @ | ineal (PROMEDIO) _
Lineal (No braqg.) e | ineal (Brag.) e | ineal (>4 afios) 2 8 9 10
Lineal (0-4 afios) “ 5 8 2
8,00 4 6 2 2
7,00 Tabla 3. Numero de ojos, clasificados seglin su valor de Punctata (en grados) en
6,00 A la 13, 22y 32 visita.
5,00 =
4,00 A= e PY Test Fluo OU (grado Punctata)
300 4 ® PROMEDIO +  Nobrag. Braq.
! | . >4 afios . 0-4 afios @ | ineal (PROMEDIO)
2,00 Lineal (No braq.) e | ineal (Brag.) e | ineal (>4 afios)
1 nQ visita 2 3 Lineal (0-4 afios)
4,00
Grafica 2. Tendencia de los valores NIBUT (en segundos) en la 12 y 32 visita de:
Todos los ojos de los pacientes del estudio (PROMEDIO), de los ojos de solo
aquellos pacientes no braquiocefalicos (No brag.), de los ojos de los pacientes 300 & A

braquiocefalicos (Brag.), de los ojos de los pacientes mayores de 4 afios (>4 afios)
y de los ojos de los pacientes de entre 0 y 4 afios (0-4 afos).

|
3.4 NIBUT 2,00 P ——
En la Grafica 2 se exponen los resultados de la prueba de 100
NIBUT, en la que se observa un aumento del valor del ’ 1 nevisita 2 3

parametro PROMEDIO de 1 segundo en la 32 visita
respecto a la 12 visita. En el caso del parametro >4 afios,
no se observd una mejora durante el transcurso del
estudio.

3.5 MEIBOGRAFIA

En la Tabla 2, se observa que el valor del parametro
PROMEDIO de meibografia aumenta un 3% en la 32 visita
respecto a la 12 visita. El pardmetro No brag. empeora un
4% (del 14% en la 12 visita al 18% en la 32), mientras
que Brag. se mantiene en un 15% durante los 2 meses.
Por otro lado, el parametro 0-4 afios se mantiene (en
17%) mientras que el de >4 afios empeora un 6% en la
3@ visita (17%) en comparacién con la 12 visita (11%).

Grafica 3. Tendencia de los valores NIBUT (en segundos) en la 13 y 32 visita de:
Todos los ojos de los pacientes del estudio (PROMEDIO), de los ojos de solo
aquellos pacientes no braquiocefalicos (No braq.), de los ojos de los pacientes
braquiocefalicos (Braq.), de los ojos de los pacientes mayores de 4 afios (>4 afios)
y de los ojos de los pacientes de entre 0 y 4 afios (0-4 afos).

3.7 TBUT

En la Tabla 2 se evidencia que hubo una mejora del valor
del parametro PROMEDIO de 1 segundo entre la 12 y la
32 visita, pero que, al analizar por grupos, los parametros
Braqg. y 0-4 afios no cambiaron durante el transcurso del
estudio.

En la Tabla 4 se puede observar que en 14/20 de los ojos
estudiados (70%) no hubo mejora en el valor de BUT y se
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mantuvo en 0 en todas las visitas. En 6/20 de los ojos
estudiados (30%) hubo un aumento ligero del valor BUT
de entre 1 a 3 segundos.

[ BuT(see) |  wvisitaz | wvisitaz | visitaz |
[ o | 18 18 14
0 1 1
2 0 0
[ 2 | 0 1 4
[ 3 | 0 0 1

Tabla 4. Nimero de ojos, clasificados segun su valor de BUT (en segundos) en la
13, 23 y 32 visita.

3.8 VERDE DE LISAMINA

Tal y como se puede observar en la Tabla 2, el resultado
del test de verde de Lisamina fue negativo en todos los
pacientes en todas las visitas.

3.9 CITOLOGIA DE IMPRESION (CIC)

Se observa en la tabla 2, una mejora de 1 grado en la
citologia de impresion en la 323 visita (Grado 1) en
comparaciéon con la 12 visita (Grado 2) de todos los
parametros.

[ Grados |  wvisitaz | wvisitaz | visitaz |
[ 0 | 0 - 2
[ 1 | - 3
[ 2 | 3 - 5
[ 3 | 5 - 0
[ 4 | 0 - 0

Tabla 5. Nimero de pacientes, clasificados segin su grado en la citologia de
impresion en la 12 visita y la 32 visita.

Ademas, tal y como se puede observar en la Tabla 5, en
la primera visita no habia ningln paciente en Grado 0 y el
50% de los pacientes presentaban Grado 3, mientras que,
en la 32 visita, ya habia dos pacientes en Grado 0 vy
ningun paciente en Grado 3.

4. DISCUSION

En referencia al tratamiento elegido, se decidié proceder
con humectantes y lubricantes topicos como reemplazos
de lagrima y con un nutracéutico oral rico en acidos
grasos omega-3, lactoferrina, vitaminas C y E, Zinc y
Cobre (Lacrimalis, Dr+Vet by Boéthmen Pharma®) a las
dosis recomendadas por el fabricante. En algunos de los
pacientes, se administré6 ademas el inmunosupresor topico
Tacrolimus a diferentes concentraciones, para intentar
reducir la pigmentacién de la cérnea y ayudar a mejorar la
produccion de lagrimas y su calidad en tres de los
pacientes (uno que sufrié un empeoramiento de su estado
en la 22 visita, y dos con valores de STT-1 de 12mm/min

en la 12 visita en ambos ojos derechos). El uso de
antioxidantes como el Zinc y las vitaminas C y E, ademas
de los acidos grasos omega-3 se ha estudiado
extensamente en medicina humana, viéndose mejoras en
las pruebas oftalmoldgicas BUT, STT-1 y Citologia de
impresion, asi como en la produccién y estabilidad
lacrimal, mejorando los sintomas de los pacientes con
EDE, probablemente al ayudar a reducir las especies
reactivas de oxigeno (ROS) en la lagrima en el caso de los
antioxidantes [10, 11, 12] y en el caso de los Omega-3, al
ayudar a reducir la osmolaridad de la lagrima y la
inflamacion en la superficie ocular y glandulas de
Meibomio, ademds de pudiendo alterar la composicién de
las secreciones de estas en pacientes con blefaritis
cronicas o enfermedad en las glandulas de Meibomio [12,
13, 14].

Por otro lado, se ha evidenciado en algunos estudios con
sujetos humanos con KCS de diferentes etiologias que la
concentracion en la lagrima de Lactoferrina esta reducida
en comparacion con pacientes sin KCS, existiendo una
correlacién negativa significativa entre el ojo seco y los
niveles de lactoferrina lagrimal [15, 16, 17]. La
lactoferrina podria ayudar a mejorar el volumen lacrimal y
los sintomas de EDE al presentar propiedades
antiinflamatorias, inmunomoduladoras, antioxidantes vy
antimicrobianas en la superficie ocular (gracias a su efecto
quelante del hierro y por su capacidad para interactuar
directamente con los patdgenos en la superficie ocular
[18]) [12, 15, 17, 19]. En otro estudio realizado en
ratones [19], se observé que podia, ademas, presentar
una accion antiinflamatoria en la glandula lacrimal.

En medicina veterinaria, aunque hay menor cantidad de
referencias cientificas que evallien la eficacia de los
ingredientes contenidos en el nutracéutico usado en el
presente estudio, se ha evidenciado que el uso de acidos
grasos omega-3 y antioxidantes como adyuvantes a una
terapia farmacoldgica inmunosupresora en perros con
ADDE, mejoraba los sintomas clinicos, TBUT, STT-1 y los
resultados de la citologia con respecto a los que
solamente se les prescribia la terapia farmacoldgica tépica
[20, 21]. En un estudio en conejos con KCS inducida se
vio que la administracion de &acidos grasos omega-3
mejoré los resultados de STT-1 y la prueba de
fluoresceina en comparacién con el grupo control, siendo
el posible mecanismo de accidén su efecto antiinflamatorio
en la cérnea, conjuntiva y glandulas lacrimales [22].

Con referencia a las pruebas oftalmoldgicas realizadas en
este estudio, la citologia de impresidon, mas estudiada y
usada habitualmente en oftalmologia humana y aplicada a
la medicina veterinaria, nos ayuda tanto a valorar la
progresion de la patologia a nivel de la superficie ocular

Figura 1. Imagenes del ojo izquierdo del paciente nimero 16 de raza Doberman durante la prueba de fluoresceina, diagnosticado de queratoconjuntivitis seca cuantitativa
en el Instituto Veterinario Oftalmoldgico (IVO): (A) En la primera visita el dia 0, (B) en la 22 visita el dia 30, (C) en la 32 visita el dia 60.
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como a predecir la eficacia del tratamiento prescrito a los
pacientes. Nuestros resultados indicaron que hubo un
aumento de la presencia de células caliciformes al final del
transcurso del estudio y una reduccidn en la metaplasia de
las células epiteliales, de manera que a partir de la
valoraciéon conjunta del numero de células caliciformes
junto con la disminucion en la metaplasia de las células
epiteliales, que se asocia con una reduccion en la
gravedad de los sintomas del sindrome de ojo seco en
medicina humana [23] y por consiguiente en medicina
veterinaria, podemos afirmar que hubo una mejoria de los
valores de esta prueba al finalizar el estudio.

En el caso de la prueba de la fluoresceina, que permite
evaluar la superficie ocular y apreciar aquellas zonas
desepitelizadas de la cornea, también se vio una mejora
clara del valor de Punctata (mostrada en grados) de los
pacientes en conjunto (PROMEDIO), pero al separarlos por
grupos segun su raza (braquiocefalicos vs. no
braquiocefalicos), se evidencid que en el caso de los de
raza braquiocefélica (Brag.), no hubo una mejoria en este
parametro en la 32 visita respecto a la 12, Esto
probablemente se podria deber a que podrian necesitar un
tiempo mas largo de tratamiento que solamente los 2
meses de duracion del estudio, o a que, debido al bajo
nimero de pacientes en el estudio, al haber un
empeoramiento marcado de uno de ellos (paciente 14),
los valores se ven mayormente alterados. De todas
maneras, los globos oculares prominentes de los perros
braquiocefalicos con enfermedad del ojo seco, asi como la
presencia de lagoftalmos tipica de estas razas, aumentan
las probabilidades de desarrollar ulceras corneales. De
hecho, se ha visto que incluso en ausencia de ulceracion
corneal, la barrera epitelial corneo-conjuntival puede
interrumpirse en perros braquiocefalicos con KCS,
demostrandose con la presencia de patrones de punctata
en la cérnea durante la tincidn con fluoresceina [24].

Al observar los resultados de las dos pruebas que valoran
la produccién lacrimal, se observé tanto una ligera
reducciéon del valor promedio de STT-1 como del valor
promedio de TMH (Meniscometria), el razonamiento
detras de esta reduccidn en la produccion lacrimal podria
ser que a causa de la hiperosmolaridad de las lagrimas y
de las lesiones epiteliales, se genera una estimulacién en
las terminaciones nerviosas corneales, aumentando la
frecuencia de parpadeo y, potencialmente, aumentando el
reflejo compensatorio en la secrecion de lagrimas. Esta
secrecidon compensatoria es mas probable en EDE, en la
que la funcion de las glandulas lacrimales es
habitualmente normal [5]. En el caso de STT-1, se
evidenci6 que mientras que aquellos de raza no
braquiocefalica siguen el mismo patrén de reduccion leve
del valor de TMH (de 0,44mm en la 12 visita a 0,31mm en
la 32 visita), en aquellos braquiocefalicos no variaba
apenas el valor promedio en la 12 visita respecto a la 32
visita (0,62mm en la 12 visita y 0,63mm en la 32 visita).
De hecho, teniendo en cuenta que los valores de TMH que
se estiman normales en el perro son 0,53 £ 0.11 mm
[25], los pacientes de raza braquiocefalica se mantuvieron
en valores mas altos. Esto podria deberse a la propia
conformacion ocular de este tipo de perros y a la mayor
dificultad de drenaje de la lagrima, ya que muchos de
estos presentan el orificio lacrimal inferior escondido,
especialmente aquellos que ademas tengan un entropién
del canto medial mas acusado en el parpado inferior.
Finalmente, el macrobléfaron, parpadeo infrecuente y
lagoftalmos también podrian influir en el valor, segln la
experiencia de los autores.

Al analizar las dos medidas del tiempo de rotura lacrimal,
TBUT y NIBUT, se evidencio la misma tendencia de leve

incremento (aumento de 1 segundo en PROMEDIO) de los
dos valores al finalizar el estudio a los 60 dias. Es
importante remarcar también que los valores de NIBUT
son generalmente siempre mas altos que los de TBUT, ya
que la activacién y desactivacién del temporizador por
parte del clinico que realice la prueba siempre sumara un
tiempo de mas al tiempo total de la prueba. El tiempo de
rotura lacrimal, es uno de los parametros de mayor
relevancia para el diagndstico y seguimiento de los casos
de EDE. En los o0jos de los pacientes de raza
braquiocefalica, se observé que no hubo mejora del valor
promedio de NIBUT y que solamente el 10% de los ojos
mejord su valor TBUT medio en la 32 visita respecto a la
123 visita. La ausencia de un aumento mas marcado de
BUT y NIBUT tras la finalizacion del estudio, teniendo en
cuenta que el BUT normal en perros es de 20 segundos o
superior [26], podria deberse al corto tiempo de duracién
de este, ya que la mejora de la calidad lacrimal suele
resultar dificil y necesitar de un tiempo largo de
tratamiento. En el caso de la ausencia de respuesta en los
ojos de pacientes braquiocefalicos, ademas del punto
anterior se suma el hecho de que se trata de razas
predispuestas a tener BUT mas reducidos que aquellos de
razas no braquiocefalicas [27].

Con referencia a la interferometria, que evalia la
densidad y el grosor de la capa lipidica de la lagrima, se
observé una mejora de 1 grado en el promedio de todos
los pacientes (PROMEDIO), pero al separar por edad, se
vio que aquellos de >4 aflos, no mostraron ningun cambio

Figura 2. Iméagenes de los ojos
de algunos de los pacientes
incluidos en el estudio en la 12
visita (0 dias), 22 visita (30 dias)
y 32 visita (60 dias). (A-C) ojo
derecho del paciente 11; (D-F)
ojo derecho del paciente 12; (G-I)
ojo derecho del paciente 19.
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durante el estudio (se mantuvieron en Grado 2). Hay que
remarcar por eso, que estos pacientes partian inicialmente
de un grado de interferometria mas alto que aquellos de
0-4 afios (promedio inicial Grado 1) y que uno de los
pacientes de este grupo (paciente numero 14), sufrié un
empeoramiento de la enfermedad durante el transcurso
del estudio, lo que teniendo en cuenta el bajo nimero de
pacientes, podria influenciar de manera mas importante
los resultados de las pruebas.

Finalmente, al evaluar los resultados de la Meibografia, se
evidencié un aumento muy ligero de PROMEDIO en la 32
visita (17%) respecto a la 12 visita (14%). Aunque este
resultado podria ser observado como negativo, en el
contexto clinico hay que valorar todas las pruebas en
conjunto (siendo el resto de los resultados generalmente
positivos), ademas de que la experiencia de los autores
indica que, en muchas ocasiones, al tratarse de un valor
que evidencia el tanto por ciento de tejido en ausencia de
glandulas de Meibomio (atrofia), esta avanza juntamente
con la patologia, incluso a pesar de establecer un
tratamiento efectivo para la patologia. La varianza de
resultados al separar por edad y raza podria ser explicada
por el bajo niUmero de participantes.

5. CONCLUSION

En los resultados obtenidos se observa una mejoria en los
resultados de la CIC, en el grado de interferometria, un
aumento de 1 segundo tanto en NIBUT como en el TBUT
y se redujo la produccion lacrimal ligeramente tal como
indican STT-1 y la Meniscometria probablemente a causa
de la reduccién del reflejo compensatorio de produccién
lacrimal por hiperosmolaridad. De manera que se puede
decir que, en esta serie de casos, al aplicar un
tratamiento eficaz a base de humectantes y lubricantes
oculares topicos ademas de la administracion oral del
suplemento alimentario Lacrimalis, hubo una mejora
sintomatica y de los resultados de las pruebas
oftalmoldgicas realizadas a los dos meses, significativos a
nivel clinico.

De todas maneras, el presente documento es una
compilacién y comparacion de 10 casos clinicos, de
manera que seria necesario realizar un estudio clinico
controlado, aleatorizado, con doble ciego y con un mayor
nimero de participantes para demostrar la eficacia del
tratamiento, ademas de la potencial relaciéon de la edad
y/o la raza con la varianza de los resultados.
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