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TRABECULOPLASTIA CON DOS TIPOS DE LAS,ER EN
GATO, MONOS Y HUMANO: ESTUDIO MORFOLOGICO
CON MICROSCOPIA ELECTRONICA DE BARRIDO

TRABECULOPLASTY WITH TWO DIFFERENT LASERS IN CATS,
MONKEYS AND HUMANS: A SCANNING ELECTRON
MICROSCOPY STUDY

SIMON Gt

RESUMEN ABSTRACT

Objetivo: Verificar el impacto estructural inducido Purpose: To study the structural changes induce
por la trabeculoplastia con dos tipos de laser, Titaby trabeculoplasty with two different lasers (Ti-Spt
nio-Zafiro (Ti-Za) y argon sobre cuatro tipos de and argon) and observe the differences betwe
malla trabecular. four trabecular meshwork models.

Material y Métodos: Se utilizaron cuatro tipos Materials and methods: Four different trabecular

diferentes de malla trabecular procedentes del gaimeshwork (TM) models were used from cats, mor
doméstico, dos tipos de monos y humano. Estkeys, and humans. This study was performed ¢
estudio se practicé sobre ojos frescos de cadavdresh cadaver eyes («ex vivo») except for the cat
(«ex vivo»), excepto en el gato, en el que se realizwhich this study was performed «in vivo». The
«in vivo». La morfologia observada bajo un micros-morphology of the trabecular meshwork was obse
copio electronico de barrido (40/100X), se efectuéved by scanning electron microscope (40/100X
sobre las mallas trabeculares tratadas con argonafter being treated with argon (0.1s/pulse, 600 f
0,1 sg/pulso, de 600 a 1.000 mW, y 50 mm de dial,000mW, 50u spot size) and Ti-Sph (7usg/puls
metro de spot y para el Ti-Za, a 7 msg/pulso, de 225 to 110mJ,175um of spot size). The study on ce
a 110 mJ y 175 mm de diametro por spot. El estuallowed assessment of the induced effect after .
dio en gato permitid analizar el efecto inducido ahours, and 4 weeks after the treatment on the TI
las 24 horas y 4 semanas después del tratamieniTypical clinical trabeculoplasty parameters wer:
Los parametros utilizados comprenden los rangoused for both lasers during this study.

de la trabeculoplastia clinica para ambos laseres. Results: The models used in this study were foun
Resultados: Los modelos utilizados fueron muy to be adequate for trabeculoplasty. They exhibited
adecuados para la practica de la trabeculoplastideep anterior chamber and an accessible TM. T
observando una camara profunda y un angulo muargon laser induced significant changes in the TI
accesible a la accion del laser. El laser de argon fuin all models studied. The cat model demonstrate
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el que provocé una mayor alteracion del tejido tra-TM repair response one month after treatment. F

becular en todos los modelos. La malla trabeculaTi-Sph, high levels of energy (>100mJ) were requi

del gato demostr6 capacidad de reparacion despured to induce significant structural changes in th

de un mes del tratamiento. Para el Ti-Za fue neceTM.

sario el uso de energias superiores a los 100 mJ peConclusion: The IOP reduction effect by argon tra-

inducir un cambio estructural evidenciable en labeculoplasty (600/1,000mW) induced structura

malla trabecular a 100X. shrinkage of the collagen in the TM via therma

Conclusiones:El efecto de la trabeculoplastia con effects. The Ti-Sph laser works through non-struc

argén (600/1.000 mW) sobre la malla trabeculatural mechanisms. At clinical levels (lower thar

implica una alteracion «estructural» producida poi80mJ), Ti-Sph does not show evidence of TM char

la contraccion del colageno en el punto tratadcges(Arch Soc Esp Oftalmol 2006; 81: 527-536).

(efecto térmico). Para el laser de Ti-Za y a niveles

energéticos inferiores a 80mJ no se produce ninguKey words: Scanning electron microscopy, trabe-

cambio estructural. culoplasty, Ti-Sapphire, argon, trabecular mest
work.

Palabras clave:Microscopia electrénica de barri-

do, trabeculoplastia, Titanio Zafiro, argdn, malla

trabecular.

INTRODUCCION namero de impactos ya que los puntos coagulad
sobre la malla trabecular no son funcionalment
Clasicamente se han descrito dos vias de drenafigtivos. Parece contradictoria la necesidad de uti
del humor acuoso en diferentes especies: la via tr&ar un laser que destruye cierta area de la malla t
becular o convencional, que conduce el humokecular aunque su objetivo sea inducir una may
acuoso desde la camara anterior a las venas epigirmeabilidad de la red trabecular no tratada.
clerales atravesando la malla trabecular, y la via Recientemente se ha propuesto el uso de un ni
uveoescleral o no convencional (1,2) que elimina eVo laser con una longitud de onda de 790 nm y cc
humor acuoso atravesando la malla ciliar hasta gdulsos de exposicion de 7 usg para la practica de
espacio supracoroideo. Esta dltima via representéiabeculoplastia clinica.
una ruta de drenaje muy activa durante el primer Este tipo de laser no es térmico, y su mecanisn
tercio de la vida, reduciendo su actividad con elde accion sobre la malla trabecular no esta bit
tiempo hasta representar solo un 10% del valor totadefinido actualmente. Se trata de una longitud ¢
de drenaje en humanos adultos (3,4). La malla traenda que ha sido utilizada en estudios piloto con
becular es de facil acceso a un laser utilizando ung@etodologia de la trabeculoplastia convencion:
lente gonioscépica, por lo que es posible actuat9), que podria tener un mayor efecto hipotensc
sobre ella para reducir su resistencia al flujo (5)con la posibilidad de aplicarse periédicamente
(trabeculoplastia). Este método se practica de un@enerar un menor dafio tisular local.
forma ambulatoria y totalmente incruenta. La trabe-
culoplastia con laser de argon ha demostrado su 3
efectividad en el tratamiento del glaucoma (6,7) y SUJETOS, MATERIAL Y METODOS
se admite que actla por un efecto térmico y biol6-
gico. Durante su aplicacion clinica es posible obser- Se utilizaron cuatro modelos diferentes de mall
var el blanqueamiento del punto tratado (50 mm) ytrabecular, tres «ex vivo»: Cynomologdivacaca
una retraccion de los tejidos vecinos. También se hfascicularis),RhesugMacaca mulatta)humano y
descrito la aparicion de picos hipertensivos postouna «in vivo» en gat¢Felis domesticus).os cua-
peratorios relacionados con la magnitud energéticao modelos presentados ofrecen unas caracteris
utilizada y en un namero reducido de casos (3%gas anatomicas semejantes de la via trabecular
(8) un aumento de la presion intraocular a largo pladrenaje del humor acuoso (via convencional). Lc
zo. Este tipo de trabeculoplastia esta limitado a utres modelos «ex vivo» utilizados pertenecen

528 ARCH SOC ESP OFTALMOL 2006; 81: 527-536



Microscopia electronica en la trabeculoplastia

especies muy proximas entre si, y la estructura déhrgdon de Coherent Inc, Palo Alto, USA y Ti-Za d¢
ojo presenta minimas diferencias. En todos losSolx C. Boston, USA), y se aplicaron utilizando un
casos la curvatura, potencia y grosor corneal fuéente gonioscopica pediatrica. La extension d
normal, y la amplitud de camara y exposicion de lédngulo tratado fue de 180°. EI nUmero de impact
malla trabecular fue éptima. fue de 40 a 60, no siendo en ningun caso conflue
tes y dejando una distancia entre ellos de aproxinm
damente el doble de su tamafio de spot (250urr
Modelo «in vivo» cada 3,6°). El impacto se localizé sobre la malla tr.
becular, entre la linea de Schwalve y el espol¢
El protocolo de investigacion en gato se obtuvoescleral. En todos los casos se observo una respt
bajo la aprobacion por parte del comité de experita tisular en el momento de la aplicacién del Ias
mentacién animal de la Universidad de Miami. Elsemejante a la observada en la practica clinica c
manejo de estos animales se realiz6 de acuerdo ahamanos9, con blanqueamiento, formacion de bt
resolucion de ARVO para animales de laboratoridbujas (fig. 1) y sin la induccién de tyndall celular ¢
en investigacién. Se utilizaron dos grupos (Grupo Ainflamatorio. A las 24 horas fue dificil reconocer e
y Grupo B) de seis gatos domésticos hembra de uplanqueamiento inicial e imposible a los 14 dia
afio de edad (n=12) para ser tratados monoculaffig. 1). En dos casos se observé una pequefia r
mente por los dos laseres. Todos ellos recibieron utura de la red vascular en la zona tratada, originé
examen oftalmol6gico completo antes de ser tratadose un discreto tyndall hematico transitorio sin |
dos con un laser de argén (514 nm, 0,1 s/pulso, 60@rmacion de hipema. No se utilizé ningun tipo di
a 1.000 mWw, 50 m diametro de spot) y un laser deniético topico durante el tratamiento. Durante
Ti-Za (Ti: Al,O;, 790 nm, 7 ps/pulso, de 25 a todas las observaciones efectuadas durante el po:
110mJDE3, 175 u didmetro de spot) previamentgeratorio no se evidenciaron alteraciones ocular
calibrados. Los animales fueron tratados bajo anesy generales. A las 24 horas de ser tratados se p
tesia general (hidrocloruro de Ketamina, 20mg/kgcesaron para su estudio seis 0jos, tres del grupo 1
de peso, maleato de acepromacina 1 mg/kg y 0,2ddo con Ti-Za y tres del grupo tratado con argdl
mg/kg de sulfato de atropina) utilizando un soportepara ser estudiados bajo microscopia electrénice
especialmente disefiado para facilitar su manejcel resto de los ojos fueron procesados a las 4 ser
Los laseres utilizados fueron de tipo comercialnas.

Post inmediato

Burbujas
Fig. 1. Aspecto del lugar impactado por el laser de TiZa. Imagen inicial, a los 14 dias y a los 2 meses.
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Modelo «ex vivo» con un cuchillete de diamante cada uno de los se
tores delimitados por el marcado limbar (60° cac
Se utilizaron dos pares de ojos provenientes daino) dividiendo el sector correspondiente de iris
vivario de estudios en primate de la Universidad desliminando el cristalino para una mejor exposicié
Miami (un mono rhesus de 6 afios de edad y unel angulo (fig. 2C). Se colocaron entre las marc:
mono cynomologous de 12 afios) y un par de ojoseis puntos de nylon 10-0 para identificar el luge
frescos provenientes del banco de ojos de «The Flalonde se va a realizar el tratamiento con el laset
rida Lyons» (humano varén de 69 afios de edadpsi poderlo localizar tras su fijacién y procesad
Todos ellos presentaron un 6bito inferior a las 12%ara microscopia electrénica de barrido. Cada ur
horas sin presentar alteracion ocular observada bafte los ojos recibio las dos modalidades de laser
examen biomicroscoépico, ni ningdn tipo de cirugiatres niveles diferentes de energia (un tratamien
previa. Dado que el mismo ojo fue utilizado tantopor seccion). Con laser de argdn se usaron energ
para efectuar la trabeculoplastia con argbn comade: 600, 800 y 1000 mW en todos los ojos y con !
con Ti-Za, y para evitar factores que pudieran afeckaser de Ti-Za: 15, 30, 50mJ en tres ojos y 80, 1(
tar el grado de absorcién de la energia del laserya 130mJ en los tres restantes (DE 3mJ). El trat
través de la cérnea y humor acuoso (ojos de cad@niento se efectud por lo tanto a través del air
ver), se procedid del siguiente modo (fig. 2): Sedirectamente sobre la malla trabecular (entre
colocaron seis marcas equidistantes en el limbo cotinea de Schwalve y el espoldn escleral) sin utilize
neal con un rotulador de azul de metileno, que divi{a lente gonioscépica (fig. 2C, D).
dia el perimetro de la cérnea en seis fragmentos Tras realizarse el tratamiento, cada una de I
idénticos. Seguidamente se procedié a seccionaecciones del ojo fue procesada para ser estudic

Fig. 2: Preparacién del globo para trabeculoplastia «ex vivo». LS (Linea de Schwalbe), MT (Malla Trabecular
(Espoldn Escleral), BC (Banda Ciliar).
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con microscopio electronico de barrido. Para ello séndicar el lugar donde impact6 el laser. El nive
fijaron en paraformaldehido al 2% y glutaraldehidoenergético utilizado fue de 50mJ idéntico al prc
al 2,5% y posteriormente en tetroxido de osmio apuesto en el tratamiento de la trabeculoplastia
1% durante 2 horas en series de deshidratacion deimanos. En la imagen se ha indicado con 12 ¢
etanoles segun punto critico (diéxido de carbono)culos los lugares donde podria haber impactado
Posteriormente se saturaron con oro (Hummer Maser. El tamafio del circulo se corresponde con |
Technics, Alexandria, USA) y se examinaron bajodimensiones relativas entre el spot (175u), la di
un microscopio electronico (JSM-35, JEOL Ldt., tancia entre impactos (250u) y el tamafio de
Tokio, Japdn) con un voltaje de aceleracion de 25nalla trabecular del gato. Logicamente el lugar gt
kV. ocupa el circulo en la malla trabecular de la image
no tiene porqué corresponder con el lugar exac
tratado. La figura 4 muestra las secuencias corre

RESULTADOS pondientes al estudio efectuado en gato domesti
tras un dia y un mes del tratamiento. La columna
Modelo «in vivo» muestra las imagenes control de una malla trabec

lar intacta. La columna A muestra el tratamient

En la figura 3 se muestra una composicion foto€fectuado con argon. Las columnas C, D y E mue
gréfica de un sector (45° aprox) de la malla trabetran la respuesta tisular a tres diferentes niveles
cular tratada con laser para este estudio. La imagegnergia utilizando un laser de Ti-Za. La seccié
se corresponde con uno de los ojos de gato domésuperior corresponde al estudio inmediatamen
tico tratados un mes antes con unos 12 impactos déespués de efectuarse el tratamiento y la inferior
laser Ti-Za. La malla trabecular expuesta no preln mes después. Como puede observarse, apal
senta ningun tipo de alteracién o marca que pueddna gran desestructuracion de la reticula trabecu

Gato Doméstico™in vivo™

Ti-Za:50mJ

Fig. 3: Sector del &ngulo de gato tratado con laser de Ti-Za (50mJ). Esta energia se corresponde con la utilizad
trabeculoplastia clinica. No se observan alteraciones de la malla trabecular en todo el &rea expuesta un mes de:
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GATO DOMESTICO. 1 dia v 1 mes. “in vivo™ X100

1000mw £

Fig. 4: El cambio estructural observado instantaneamente tras la accion del laser, tanto argén como Ti-Za, ag
reparado un mes después.

tras el tratamiento con argon tanto si se observa la malla trabecular en forma de créter, e induce pli
las 24 horas como al mes, momento en el que se hanies radiales por la compresion inducida al colag
consolidado los fenémenos de reparacién tisulamo por parte del efecto térmico del laser. En la im:
En las mallas tratadas con Ti-Za no se pudo ponegen del mono Cynomologous aparecen dos punt
en evidencia ningln tipo de alteracion con nivelesalcanzados por el laser sobre la malla trabecul
de energia menores de 81mJ (columnas C y D). Laangentes a la linea de Schwalbe en una imag
piezas que recibieron mas de 100mJ apenas presetB0X (fig. 5A). En el modelo del mono Rhesus, col
taron roturas en los filamentos que conforman lael laser Ti-Za y energias por debajo de los 50mJ |
malla trabecular cuando se estudiaron 24 horas dese observé ningun efecto apreciable sobre la ma
pués de ser tratadas, y no presentaron alteracidrabecular (fig. 6C, D). En el caso del mono Cync
alguna cuando se observaron un mes después (fimologous, se comenzaron a observar alteracion
4E). con energias superiores a los 80mJ en un 30%
los lugares impactados (fig. 5D) y en ambos tipc

de monos, Rhesus y Cynomologous, se observar

Modelo «ex vivo» roturas de las redes trabeculares cuando se utili:
ron energias por encima de los 110mJ (C). Las im

Las observaciones efectuadas en los modelos dgenes obtenidas del modelo humano presentar
Cynomologous y Rhesus son semejantes (figs. 5 yna malla trabecular mas delicada y definida que «
6). La imagen control presenta una arquitectura tralos dos modelos anteriores aunque con unas dime
becular practicamente idéntica en cuanto a dimensiones y estructura semejante. La trabeculoplas
sion y disposicion estructural. El impacto del lasercon argdn (fig. 7A) muestra un area compactada
de argon (A) origina una clara desestructuracion désa en la que no se puede apreciar la arquitectt
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CYNOMOLOGOUS X100
C

i -' — 2 | . =il :
Arg:800mw Control TiZa:15mJ]  TiZa8lm]l  TiZa:130ml

Fig. 5: No se observan variaciones en la malla trabecular (C) hasta alcanzar un nivel energético de 81 mJ |
130mJ se observa una gran alteracion de la arquitectura de la red trabecular (E). Los impactos con argon (A)
tran contraccion del colageno local.

RHESUS."ex vivo™ X100

Arg:800mw Control TZa:12m TiZa:50mJ]  ThiZa:132ml

Fig. 6: No se observan cambios estructurales para energias de 12 y 50mJ utilizando Ti-Za (C,D). La imagen A
tra claramente el punto de absorcién de la energia térmica transmitida por el laser argén. Se observa un cré
destruccion tisular y lineas de contraccion lineal radialmente (A).

trabecular. El tejido circundante rapidamente reco- DISCUSION

bra su aspecto control. Tampoco se pudieron obser-

var alteraciones para energias por debajo de los Aunque el mecanismo de accién de la trabecul
50mJ en el caso de Ti-Za, aunque en algunos caspfastia con laser de argén sigue siendo controver
aparecieron placas de las primeras capas de la mali@, se puede apreciar un claro efecto mecanico
trabecular rotas, dejando ver a su través el tejidtraccion inducido en la malla trabecular proxima ¢
subyacente (7D). Para energias de 100 mJ se obseunto coagulado originado por la compactacion d
va una afectacion muy profunda hacia el canal deolageno. Este fenébmeno seria comparable al q
Schlemm (7E). Energias de 130 mJ llegaron a orise consigue sobre la cérnea cuando se practice
ginar una dehiscencia tisular muy marcada (7F), yototermoqueratoplastia (11). Existen diverso
en algunas casos incluso desinsercion de la raiz dalitores que han analizado el impacto del laser
iris. argoén sobre la malla trabecular haciendo alusiéon
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HUMANO X100
A B C D E
Control TiZa:30m]  TiZa:50mJ
b _— o

A]‘ »

Fig. 7: El efecto térmico es menos obvio que en los demas modelos (A).Niveles clinicos de energia TiZa no p
ron alteraciones sobre la red trabecular (C,D,E) hasta valores muy por encima de los utilizados en la trabeculop

este efecto biomecéanico (12-14). El lugar propuesser poco efectivo y esta asociado a un alto grado
to donde se deben localizar los impactos de lasdracasos (17,18).

para su maxima accion es en la interseccion de la El uso de los laseres frios permiten ser ment
malla trabecular pigmentada y no pigmentadaagresivo con la malla trabecular, y tedricament
Parece contradictorio anular una cierta area de laeria posible efectuar trabeculoplastias periédici
malla trabecular para conseguir una mayor permegara mejorar el drenaje de la via trabecular. |
bilidad del tejido trabecular entre dos impactosmecanismo de accidn para este tipo de longitud
(15). Habitualmente en la trabeculoplastia térmicaonda (790 nm) sera controvertido, y probablemen
se utilizan entre 50 y 60 impactos, en dos sesionesjficil de descifrar en su totalidad. Se ha propues
con un tamafio de spot de 50 a 100 u. Esta densidad modelo tetrico (10) que predice la gran pent
de impacto distribuida en los 360° significa unatrancia del laser Ti-Za a través de la malla trabec
aplicacion aproximadamente cada 3,6° (16)ar. Posiblemente, la mayor penetrancia de longiti
(360/100). El area de la malla trabecular en humades de onda préximas a los 800 nm puedan explic
nos viene a ser el de una banda circular de 30Qina mayor efectividad en la reduccién de la PI¢
400u de ancho con un radio de 6mm. El calculo d€10). El tamafio de spot utilizado por el laser de T
esta area muestra un valor de 11,3%(®00x2tr).  Za (175u) es mayor que el de argon (50u), por
El célculo del area tratada por el laser es de a unagie un tratamiento de la malla trabecular con £
0,25mn? (120 impactos xt 25°m), es decir, este impactos representa un area de 1,%porun 10%
tipo de trabeculoplastia destruye al menos un 2% dédel area filtrante total. Las micrografias de la mall
su malla trabecular. Tras un seguimiento de 5 afiogabecular tratadas con niveles energéticos p
y después de la trabeculoplastia con argén, alebajo de los 100mJ apenas si demuestran alte
menos un 50% de los casos presentan una PIO inaiones (figs. 4, 5, 6 y 7) y el nivel energético pro
decuada. El retratamiento con argdn ha demostradauesto para la trabeculoplastia clinica es aiin mer
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encontrandose entre los 20 y los 50mJ (fig. 3). De3.
los modelos aqui presentados, Unicamente el gato
doméstico ha sido tratado «in vivo» y bajo las mis- 4.
mas caracteristicas clinicas efectuadas en humano
(lente gonioscoépica). El resto de modelos, «ex
vivo», han recibido la accién de laser a través del>.
aire en lugar de atravesar la cornea y el humor acuo-
so, por lo que la cantidad de energia que alcanza la’
malla trabecular es discretamente superior (aproxi-
madamente un 15% mas). Stoiber et al (19) indican?.
un mecanismo de accion asociado a la absorcion de
la energética del laser por parte de la melanina
intracelular e intersticial presente en la malla trabe-
cular (fendmeno de ablacion). Este hecho podria
eliminar cierta cantidad de melanina trabecular y 9.
reducir su resistencia al paso de humor acuoso.
También es posible que la onda de choque genera-
da en este proceso induzca una respuesta inflamatgy.
ria local con la atraccion de células fagociticas que
igualmente eliminen detritus tisulares y material
amorfo extracelular. Estos hechos son coherente
con la ausencia de dafio observada en la estructura
de la malla trabecular tras ser tratados con el laser
Ti-Za y podrian apoyar la posibilidad de indicar una
trabeculoplastia periddica con este tipo de laset?-
como tratamiento del glaucoma.

Aungue no se han presentado cambios morfoloyz.
gicos de la malla trabecular con el laser de Ti-Za en
ampliaciones 40/100X, es posible que estos cam-
bios ocurran a un nivel estructural menor. La inte-
raccion de este laser con la malla trabecular posi1-4'
blemente desencadene una cascada de aconteci-
mientos dificiles de enumerar (biolégicos y/o bio-
quimicos) que determinen una menor resistencia ap-
paso de humor acuoso a través de la misma, desde
la camara anterior hasta el canal de Schlemm. 4
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