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INTRODUCCIÓN

La traslocación macular es una intervención quirúrgica de
reciente descripción, que tiene como fin brindar una opción

terapéutica a todos aquellos pacientes con degeneración
macular relacionada con la edad. De acuerdo con la Acade-
mia Americana de Oftalmología, la degeneración macular re-
lacionada con la edad  (DMRE) es la principal causa de pérdi-
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RESUMEN

Propósito. La creación de un desprendimiento de retina es un componente esencial para la traslocación macular. El propósito
de este estudio es el de evitar métodos mecánicos que dañen la integridad de la retina y que promuevan la aparición de
vitreorretinopatía  proliferativa.
Métodos. Se aplicaron, con diferencia de 15 días, dos inyecciones intravítreas conteniendo hialuronidasa (0.30 ml) y ACS-
300 (0.50 ml) a diferentes concentraciones a 10 conejos. Todos fueron observados a las 24, 36 y 48 h y a las 1, 2, 3 y 4 semanas
por oftalmoscopia. Se les realizó ERG antes, durante y después, para evaluar la seguridad del ACS-300. Tres ojos fueron
enucleados y examinados por microscopia electrónica.
Resultados. Se observó  en 87.5% de los conejos desprendimiento de retina total o parcial en un tiempo promedio de 48 h y,
asimismo, 100% de las retinas reaplicaron en un promedio de tiempo de 2 a 3 semanas. No se observaron efectos adversos por
ERG o microscopia electrónica.
Conclusiones. La inyección intravítrea de hialuronidasa y ACS-300 es un método no mecánico seguro para inducir un
desprendimiento de retina en conejos y puede ser efectivo para la traslocación macular.
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SUMMARY

Purpose. Creation of retinal detachment is an essential component of macular translocation. The purpose of the study is to
avoid mechanical methods that damage the integrity of the retina and promote the appearance of PVR.
Methods. Hialuronidase (0.30 ml) and ACS-300 (0.50 ml) at different concentrations were injected into de vitreous cavity of
10 pigmented rabbits with a two week separation between each other. All rabbits were observed at 24, 36 and 72 h and also
1, 2, 3 and 4 weeks by ophtalmoscopy. ERG was performed before, during and after to evaluate de safety of ACS-300. Three
eyes were enucleated and examined by electronic microscopy.
Results. In 87.5% of the eyes, partial or total retina detachment was observed in an average of time of 48 h, and in 100% of
the eyes the retina reattached spontaneously in an average of time of 2-3 weeks. No adverse effects were detectable by ERG
or electronic microscopy.
Conclusions. Intravitreal injection of hialuronidase and ACS-300 is a safe non-mechanical method for creating retinal detachment
in rabbits and that may be effective for macular translocation.
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da irreversible de la visión central en personas mayores de 65
años, y representa casi 60% de la ceguera legal para este
grupo de edad (1), ya que es un padecimiento degenerativo y
progresivo del epitelio pigmentado de la retina (EPR), mem-
brana de Bruch y coriocapilar. Estos cambios pueden ser ex-
presiones del envejecimiento normal con trastornos mínimos
funcionales y en ocasiones adquieren francas características
patológicas con pérdida de la visión central (2, 3).

La causa de la DMRE es multifactorial, teniendo como prin-
cipales factores de riesgo la edad, la hipertensión arterial
sistémica, el tabaquismo y la fototoxicidad (4). Por otro lado,
el desconocimiento de un mecanismo y una secuencia causal
exactos hacen que el tratamiento diste mucho de ser efectivo.
En la actualidad uno de los tratamientos de mayor aceptación
es con terapia fotodinámica de las membranas subfoveales
obteniendo resultados aceptables a largo plazo en algunos
casos, sin embargo, en la gran mayoría resultan en pérdida
inmediata de algo de visión (5, 6). Este procedimiento quirúr-
gico promete preservar la visión de miles de personas afecta-
das por la DMRE.

La traslocación macular fue diseñada para mover o traslocar
la fóvea de una región subyacente del EPR afectado a otra
parte que se encuentre sana o bien en mejores condiciones.
Esto permite tratar  el área afectada subyacente a la mácula
evitando destruir la fóvea, sin embargo, este  procedimiento
está limitado a individuos con pérdida visual severa reciente,
menor de tres meses, ligada a hemorragias retinianas, las cua-
les deben ser pequeñas para poder rotarlas fuera del centro
de visión, pacientes con membranas, y está en estudio el
posible beneficio en pacientes con otros problemas retinianos
ligados a miopía progresiva o a histoplasmosis ocular (7, 8).

Existen diferentes técnicas para realizar la traslocación
macular, sin embargo, todas tienen en común el generar un
desprendimiento regmatógeno mediante una cánula flexible
calibre 39 o 27 que se utiliza para inyectar solución salina
balanceada en el espacio subretiniano, para de esta manera
desprender la retina sensorial del epitelio pigmentado, crean-
do así un desprendimiento de retina casi total (9, 10).

Cabe señalar que este desprendimiento es mecánico y, por
lo tanto, favorece la aparición de  vitreorretinopatía
proliferativa (VRP) (11), ya que al crear un agujero en la retina
se provoca que las células del epitelio pigmentado, normal-
mente adheridas a la membrana de Bruch, se dispersen y
emigren a través del agujero que se acaba de crear, hacia la
cavidad vítrea y sobre la superficie y por debajo de la retina.
Esto provoca ruptura de la barrera hematorretiniana con el
paso consiguiente de exudado inflamatorio, fibronectina, fac-
tor derivado de plaquetas (PDGF), trombina y factor de creci-
miento transformante (TGF-B), los cuales estimulan a las cé-
lulas del EPR induciendo su proliferación y el desarrollo de
cambios metaplásicos que les confieren características de
fibroblastos, macrófagos y miofibroblastos (12, 13) que son
factores importantes en los fenómenos de contracción de las
membranas que se organizan en forma secundaria. La distan-
cia promedio que debe moverse la retina es de 0.3 a 0.4 mm.

En cuanto a los resultados y evolución de los pacientes,
realmente la información es insuficiente debido a un tiempo

de análisis corto. Sin embargo, existe el antecedente experi-
mentado en casos recientes, que consiste en que los pacien-
tes operados refieren metamorfopsias o diplopía que gene-
ralmente desaparecen  a las 4 a 8 semanas (14).

Para lograr el propósito de este estudio se utilizarán dos
enzimas: hialuronidasa altamente purificada y ACS – 300 [alfa-
hidro-w-hidroxipoli (oxi 1, 2-etanedil)] inyectadas dentro del
cuerpo vítreo.

Con la introducción intravítrea de ambas sustancias se
espera tener una disminución en las retinotomías y en las
complicaciones, al crear un desprendimiento total de retina
en forma enzimática y esperando una reaplicación de la mis-
ma en forma espontánea sin mostrar daño funcional o
morfológico en los fotorreceptores.

MÉTODO

 Se realizó un estudio prospectivo, experimental, longitudinal,
descriptivo en 10 conejos domésticos, raza Nueva Zelanda,
de cualquier edad, provenientes de diferentes camadas, que
se dividieron en 5 grupos y que fueron elegidos aleatoriamen-
te. Todas las inyecciones se aplicaron dentro del cuerpo ví-
treo del ojo derecho de los conejos, y se tomó al ojo izquierdo
como grupo control.

El primer grupo recibió una inyección de hialuronidasa y
dos semanas después una inyección de ACS–300 al 25%; el
segundo grupo recibió una inyección de hialuronidasa y dos
semanas después una inyección de ACS–300 al 50%; el ter-
cer grupo recibió una inyección de hialuronidasa y dos se-
manas después una inyección de ACS–300 al 75%; el cuarto
grupo recibió una inyección de hialuronidasa y dos semanas
después una inyección de ACS–300 al 100% y, finalmente, el
quinto grupo fue considerado el grupo control y recibió una
inyección de hialuronidasa y dos semanas después una in-
yección de solución salina balanceada.

Las variables oculares medidas para determinar la seguri-
dad y eficacia incluyeron los siguientes parámetros. Previo a
la inyección de las sustancias, se tomó fotografia de fondo
de ojo, ultrasonografía (modo B) y electrorretinograma. El
primer día se aplicó hialuronidasa intravítrea (0.30 ml) exclusi-
vamente en el ojo derecho del conejo. Al quinceavo día se
aplicó ACS-300 (0.50 ml) a diferentes concentraciones en el
mismo ojo en que se inyectó la  hialuronidasa.

Se efectuaron revisiones clínicas de fondo de ojo a las 24,
36, 48 y 72 h y 1, 2, 3 y 4 semanas, y se repitieron los estudios
de ingreso al observarse clínicamente desprendimiento de
retina y al observarse clínicamente reaplicación (figura 1). Se
hizo enucleación de tres ojos que presentaron el mejor resul-
tado, y se examinaron por microscopia electrónica para eva-
luar la existencia de daño morfológico a los fotorreceptores.

RESULTADOS

En la revisión prequirúrgica las características de la retina de
los 10 conejos estudiados fueron normales, sin embargo, pos-
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de las retinas que recibieron la inyección intravitrea con ACS–
300 presentaron un desprendimiento de retina detectado por
ultrasonido, ya sea en forma localizada o total, como fue el
caso del grupo de conejos que recibieron la inyección de
ACS–300 al 75%, de lo cual hasta el momento, y debido a que
se trata de una sustancia experimental, no tenemos una expli-
cación de por qué este grupo en especial presentó un des-
prendimiento total.

Por otro lado podemos ver que el grupo control que recibió
la segunda inyección intravítrea de solución salina balancea-
da, como era de esperarse, no presentó ningún cambio en la
retina.

Para analizar el daño funcional a los fotorreceptores se
realizó electrorretinograma a los conejos. Los resultados que
se presentan en el cuadro 3 evidencian que  75% de los cone-
jos presentaron un ERG disminuido a las tres semanas poste-
riores a la inyección de ACS–300 (figuras 2 y 3), y si tenemos
en cuenta que sólo uno de los conejos continuaba con un
desprendimiento en un cuadrante, de acuerdo con el cuadro
1 y comparado con los ERG iniciales, los cuales obviamente
eran normales, podemos decir que la inyección de esta sus-

Fig. 1. Fotografías que esquematizan el desprendimiento de retina
obtenido posterior a la inyección de ACS–300, y demuestran que
clínicamente la retina, a las dos semanas, está intacta. 1.
Prequirúrgica; 2. A las 24 h; 3. A las 2 semanas.

2

3

1

Fig. 3. Electrorretinogramas finales. Demuestran actividad eléctri-
ca posterior al desprendimienro de retina inducido por la inyección
de ACS–300.

terior a realización de la maniobra experimental podemos ana-
lizar lo sucedido en el cuadro 1 en donde  destaca que los
conejos del grupo ACS–300 presentaron consistentemente
valores más altos correspondientes a un mayor desprendi-
miento de retina valorado clínicamente y, por otro lado, que
los valores de p obtenidos de la comparación entre el grupo
control y el de estudio ( SSB y ACS–300 respectivamente)
por la prueba no paramétrica revelan una diferencia
estadísticamente marginal; sin embargo, en este caso se ex-
plica por el tamaño de la muestra, y que a las 24 y 48 h hubo
un caso en el que no se logró el desprendimiento de retina en
el grupo de estudio.

En cuanto a los resultados que se observaron por
ultrasonografia  podemos analizar en el cuadro 2 que 87.5%

Fig. 2. Electrorretinogramas prequirúrgicos.
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Cuadro 2. Evaluación de la retina por ultrasonido
posterior a  una semana

ACS –300
100% DR parcial ( 2 )

75% DR total ( 2 )
50% DR parcial ( 2 )
25% DR parcial ( 1 )

SSB Retina normal           ( 2 )
(  ) Número de conejos.

Cuadro 3. Evaluación con ERG posterior a tres semanas

ACS –300 Respuesta Respuesta
100% Disminuida (2)

75% Disminuida (2)
50% Normal (1) Disminuida (1)
25% Normal (1) Disminuida (1)

SSB Normal (1)
(  ) Número de conejos

Cuadro 1. Evaluación clínica del desprendimiento de retina

24 hrs 48 hrs 1 sem 2 sem 3 sem 4 sem 5 sem

C1  C2 C 1 C 2 C 1 C 2 C 1 C 2 C 1 C 2 C 1 C 2 C 1 C 2

ACS–300
100% 5 5 5 5 2 2 2 2 2 1 2 1 1 1
75% 5 3 3 3 3 3 1 1 1 1 1 1 1 1
50% 2 3 2 2 2 3 1 1 1 1 1 1 1 1
25% 3 1 2 1 3 1 2 1 2 1 2 1 2 1

SSB 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1

P* 0.06 0.06 0.03 0.33 0.45 0.45 0.45
1. Sin DR; 2. DR en 1 cuadrante; 3. DR en 2 cuadrantes; 4. DR en 3 cuadrantes, 5. DR total.
Hrs = horas,  sem = semanas, C1 = Conejo 1, C2 = Conejo 2, SSB = Solución salina balanceada.
* Prueba de Wilcoxon para muestras independientes, analizando las observaciones con ACS–300 a diferentes concentra-
ciones contra las observadas con SSB.

tancia es segura en cuanto a que preserva la función de la
retina.

Sin embargo, es importante el señalar que  uno de los cone-
jos que recibió la inyección de ACS–300 al 50% fue el único
que desarrolló un desprendimiento parcial y que mostró un
ERG normal a las tres semanas posteriores a la inyección de la
sustancia, y por otro lado el conejo que recibió la inyección al
25% fue el único que recibió la sustancia en estudio y que no
presentó desprendimiento de retina en ningún momento y
que finalmente también mostró un ERG normal, lo cual nos
indica que la sustancia no es tóxica para los fotorreceptores,
a pesar de no haber generado el resultado esperado.

Finalmente a tres conejos se les enucleó para investigar,
mediante microscopia electrónica, daño morfológico a los
fotorreceptores encontrando, como se evidencia en las figu-
ras 4 y 5 una integridad absoluta de éstos, así como de su
unión con el epitelio pigmentario de la retina.

DISCUSIÓN

Como se mencionó al principio, de acuerdo con la Academia
Americana de Oftalmología, la DMRE es la principal causa
de pérdida irreversible de la visión central en personas ma-
yores de 65 años, y representa casi 60% de la ceguera legal
para este grupo de edad (1). Por otro lado, los métodos ac-
tualmente accesibles para generar desprendimiento de retina
para realizar una traslocación macular incluyen, en todos los
casos, la realización de retinotomías por medios mecánicos

que, como sabemos, pueden generar formación de VRP. Por
ese motivo quisimos buscar alguna alternativa con la cual se
pudiera generar un desprendimiento de retina evitando los
métodos mecánicos.

Dentro de los resultados llama la atención el hecho que los
ERG realizados a las retinas reaplicadas fueron en todos los
casos registrables, pero de menor intensidad. Esto puede
deberse al hecho  de que cualquier retina desprendida causa
la muerte de las neuronas (fotorreceptores) al desmontar el
segmento externo y los axones terminales de la capa
plexiforme externa. Al mismo tiempo las mitocondrias del seg-
mento interno de los fotorreceptores se dispersan y las célu-
las de Müller proliferan y se hipertrofian.

Es importante señalar que las reacciones de las neuronas
retinianas y la glía son diametralmente opuestas, ya que las
neuronas (fotorreceptores) degeneran, mientras que la glía
prolifera, y aparentemente estos cambios pueden inducir dis-
minución de la respuesta de algunos fotorreceptores. Sin
embargo, de acuerdo con el estudio histopatológico y de
microscopia electrónica, aparentemente el desprendimiento
de retina inducido por la aplicación de la inyección intravítrea
de ACS–300 no daña la integridad de los fotorreceptores.

Por otro lado resalta el hecho de que el mayor porcentaje
de desprendimiento se obtuvo con la inyección de ACS-300
al 100%, sin embargo, a todas las concentraciones aplicadas
en forma intravítrea se demostró un desprendimiento de reti-
na al menos parcial, con excepción de un caso, para lo cual no
tenemos explicación hasta el momento debido a que se trata
de una sustancia nueva y experimental.
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CONCLUSIONES

Por todo lo anterior y teniendo en cuenta que se trata de una
sustancia que, por ser experimental, se le desconocen mu-
chas propiedades, podríamos decir de acuerdo con los resul-
tados obtenidos que una inyección intravítrea de hialuronida-
sa (0.30 ml)  y dos semanas después una segunda inyección
intravitrea de ACS–300 (0.50 ml), es un método no mecánico
seguro para crear un desprendimiento de retina en conejos y
que puede ser efectivo para realizar traslocación macular,
evitando gran parte de las complicaciones que presenta esta
técnica quirúrgica en la actualidad.

Sin embargo, estamos conscientes de que se requieren
estudios posteriores en otras especies y a largo plazo, para
poder determinar la seguridad y eficacia de ACS–300 para
generar desprendimiento de retina planeado.
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Fig. 4. Fotografía de microscopia electrónica que demuestra la inte-
gridad de los fotorreceptores.

Fig. 5. Fotografía de microscopia electrónica que demuestra que los
enlaces de los fotorreceptores con el epitelio pigmentario de retina
se encuentran sin alteraciones.

Cita histórica:

Tanto la retinoscopia linear como la aplicación clínica del equivalente esférico son aportaciones de Jack
Copeland (1928) a la refractometría.


