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¢, Qué es el cross-linking?

Chemistry of

Protein and Nucleic Acid
Cross-Linking and
Conjugation

SECOND

* Terapia medica:
CORNEAL
Riboflavina (B2) + UVA CROSS-LINKING

EXTORS Fovhad kv

e En 1993 grupo de alemanes introduce
esta técnica en Oftalmologia

e | a riboflavina tiene misioén doble:

No es hasta la década de los 90 que la ciencia de la foto biologia
comienza a investigar acerca de los enlaces moleculares que podrian
. . . activarse utilizando una fuente de calor o de luz, capaz de incrementar
— F | Itro 95 % de Ias rad Iaciones UVA la resistencia del colageno estromal. Se concluyd que ocurria a través
de una accién de oxidacién activada mediante la liberacion de los
radicales oxidrilicos.(2) Por ello,

- Reticulacion del colageno:
Polimerizacién/fotooxidacion del colageno USNeforal Liorery of e s

Medicine National

Inaituies of Healkh

aumentando enlaces covalentes. i e v Boat by: Moot Rscont~ Parpage: 2=
una parte al ser activada por la radiacién ultravioleta libera radicales
Absorption spectrum of Riboflavin (Vitamin B2) 366 libres que van a realizar las uniones ente las fibras de colageno y por
nm 445 nm otra parte actia como un filtro de las radiaciones UVA permitiendo

gue solo un 5 % de la energia aplicada pase a las estructuras }530 Page 1 of 27
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Efectos inmed

¢ Aumento en la estabilidad mecanica
quimica de la cornea

e Aumento rigidez corneal
* Menor susceptibilidad a colagenasas

e | iberacion radicales libres de oxigeno

- Staphylococcus aureus 98%

- Pseudomonas aeruginosa 98% Before CXL: less crosslinkig ~ After CXL: more crosslinking
- Staphylococcus epidermidis 97% %

- Candida albicans 60-70%

- Fusarium 60-70%



Protocolo de actuacion

* Exploracion oftalmoldgica

PROHIBIDO FLUORESCEINA!!

e Medicion del grosor corneal

1350 MICRAS!
e Desepitelizacion corneal
e Aplicacion de riboflavina
e Medicion diametro de la ulcera

e Aplicacion UVA durante 3 min

r esclera ni limbo corneal

Isotonic (0,1% + Dextran)
hyperosmolarity Reduces corneal
thickness



Protocolo de actuacion

~ Aplicacién de riboflavina



Usos en oftalmologia

Ulcera colagenasa Edema corneal *




Ulcera colagenasa

o 1 Enzimas proteoliticas

e | Inhibidores de las proteinasas

URGENCIA OFTALMOLOGICA

e Tratamiento médico

e Tratamiento quirdrgico




Ulcera colagenasa

e Antibioticos topicos

- Intensivo: cada hora!! &

- Cross-linking: cada 8 horas

e Antibiotico sistémico




la N-acetilcisteina al 10%,19 tetraci-
clinas,20 EDTA20 y el suero autdlogo

cera colagenasa

e Antibidticos topicos endoret (or

f;f) ﬁ Vot
- -

- Intensivo: cada horal!! . R

- Cross-linking: cada 8 horas
e Antibiotico sistemico

* Productos anticolagenasa

e Control del dolor

e Uveltis secundaria

reflejo axonal (via ter- minaciones
nerviosas del nervio trigémino), que
induce miosis y signos variables de



Ulcera colagenasa

Antibioticos topicos
- Intensivo: cada horal!!

- Crosslinking: cada 8 horas
Antibidtico sistémico
Productos anticolagenasa
Control del dolor

Uveitis secundaria




Ulcera colagenasa

* Signos de uveitis

- Efecto Tyndall

- Hipopion/Hifema

- Disminucién PIO

- Miosis

- Precipitados queraticos
- Blefarospasmo

- Vascularizacion corneal




Distrofia endotelial

e Edema corneal difuso

e Ulceras “espontaneas”
e Péerdida de vision

e Proceso dolorosos
e Aparicion de bullas

|||||




Distrofia endotelial
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“OFTALMOLOSA CUSI

Fluidos hiperosméticos: G T

Cloruro sodico 5%

Termoqueratoplastia

Colgajo conjuntiva bulbar

Queratoplastia profunda

Cross-linking




lontoforesis

Técnica no invasiva que
mejora la penetracion del
farmaco

Anillo de succidn anular
conectado a un generador de
corriente (1 mA)

Antibioticos, antifungicos,
antiviricos y antiinflamatorios

¢, Utilidad en Cross-linking?

- Riboflabina en CA en 5 min

Un anillo de succion anular de 9 mm
de diametro, actia como un electrodo
especial, se coloca en la cérnea y se
conecta a un generador de CC
alimentado por baterias. DC emitira
una corriente de baja intensidad 1 mA




Cason® 1

e OD: Secrecion mucopurulente.
Hiperemia conjuntival +3.
Neovascularizacion corneal +2.
Ulcera melting estromal media.

e BF de 4 anos con
befarospasmo y leganas desde
hace 1 semana.

e Amenaza y Dazzle (+) OU. (+).

e OS: Hiperemia conjuntiva +1.

e Euriblefaron y ligera exoftalmia >
Secrecion serosa. SCCED.

Pt 7, .







Caso n® 1

* Citologia corneal OD: *OD: Cross-linking + flap MN

- Cocos intra y extracelulares ¢ OS: Desbridamiento con hisopo

- Abundantes PMN'’s

- Células epiteliales
- Cefazolina TID OU

- Moxifloxacino TID OD
; - Ciclopejico BID OU
» - Cloruro sddico 5% BID OS

- Doxiciclina 10 mg/kg/dia

- Prednisona 5 mg/dia

N. Gelatt. Veterinary ophthalmology. 5th Edition



e 10 dias




- Cefazolina TID OU - Doxiciclina 10 mg/kg/dia (5d)

- Moxifloxacino TID OD - Prednisona 2,5 mg/dia

- Dexametasona BID OD

Cloruso sddico 5% SID OD, BID OS



e 20 dias

) - Dexametasona BID OD
e 32 dias

- Lagrima (ac.hialurénico, vit.A) OU
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Caso n® 2

e | abrador de 8 anos con
blefarospasmo desde hace
2 meses

e En su vet: queratectomia en
rejilla hace 1 mes

e Tobrex y ac.hialuronico

—_

Neuro-oftalmo ok
Hiperemia conjuntival +1 OD

Edema estromal focal OD

Ulcera SCCED OD




* Desepitelizacion + CLX

e Ac.hialuronico TID
e Tobrex TID

, * Carprofeno 3 dias
e (Cloruro sodico 5% TID



e 14 dias

e Fluorometalona TID
e Antiedema TID

e Ac.hialuronico TID




e 52 dias

e Antiedema SID

e Ac.hialurénico TID




Take-home message

Cross-linkg existe!

Estabiliza fibras de colageno

Permite reducir medicacion intensiva

Limitaciones en degeneracion endotelial

Combinable con técnicas médicas y/o quirurgicas



