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Resumen

El uso satisfactorio de la ozonoterapia en la Oftalmologia ha sido ya descrito. Se ha
aplicado, tanto en humanos como en animales, la inyeccidon de ozono por via conjuntival,
la insuflacién de ozono rectal y el uso del colirio de aceite de girasol ozonizado
(OLEOZON®) para la terapia de alteraciones de estructuras localizadas en el segmento
anterior del ojo (sobretodo en la queratitis herpética). Teniendo en cuenta el caracter
germicida del OLEOZON®, su capacidad de favorecer la cicatrizacién y su efecto anti-
inflamatorio, el objetivo de este trabajo es evaluar su eficacia en gatos afectados de
gueratitis herpética y clamidiosis, asi como en Ulceras corneales (herpéticas o
traumaticas) y en Ulceras corneales tratadas con trasplantes conjuntivales. Este estudio se
realizd en gatos de diferente origen y edad. Se aplicé colirio de OLEOZON®, cada 8 horas,
como tratamiento local sobre las lesiones. La evaluacion se realizé cada 72 horas y en el
caso de los trasplantes conjuntivales cada 4 horas. El criterio de curacion fue la
desapariciéon de la inflamacion y la cicatrizacién de la Ulcera. En comparacion con las
terapias farmacoldgicas convencionales conocidas, el tratamiento con el colirio de
OLEOZON® fue superior, siendo mas simple y mas rapido en alcanzar los resultados. En
un gato, donde la queratoconjuntivitis herpética indujo un simblefaron, el OLEOZON® lo
acentuo, debido a su capacidad de incrementar la expresion de fibroblastos. Esto puede
considerarse como una contraindicacion de este medicamento. Es interesante considerar
la buena cicatrizacién corneal obtenida con este tratamiento. No se observaron reacciones
adversas durante el estudio.

Palabras claves: Ozonoterapia | OLEOZON® | gatos | queratitis herpética | clamidiosis |
Ulcera corneal | trasplantes conjuntivales.
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Abstract

The satisfactory use of ozone therapy in the field of Ophthalmology has been described.
For the therapy of alterations in structures localized in the eye anterior segment (mainly in
herpetic keratitis), in humans and Veterinary, the subconjunctival application of ozone and
the use of ozonized sunflower oil (OLEOZON®) collyrium, in conjunction with ozone rectal
insufflation, thanks to its immunomodulatory effect, are well known. Taking into account
the OLEOZON® germicide power, its capacity to favor cicatrization and anti-inflammatory
effect, the aim of this paper is to evaluate its efficacy applying it in cats affected by
herpetic keratitis and chlamydiosis, as well as in corneal ulcer (herpetic or traumatic) and
in corneal ulcer treated with conjunctival grafts. This study was performed in cats of
different origin and age. Local treatment over the lesions was applied using OLEOZON®
collyrium, every 8 hours. Evaluation was performed every 72 hours and every 4 hours in
conjunctival grafts. The healing criteria were inflammation disappearance and ulcer
cicatrization. In comparison with known pharmacological conventional therapies, the
OLEOZON® collyrium treatment was superior, more simple and more rapid in achieving
results. In one cat, where the herpetic queratoconjuntivitis induced a symblepharon,
OLEOZON® accentuated it, due to its capacity to increase fibroblast expression. This can
be considered as a contraindication of this medication. It is interesting to consider the
good corneal cicatrization obtained with this treatment. No side effects were observed
during the study.

Key words: Ozone therapy | OLEOZON® | cats | herpetic keratitis | chlamydiosis |
corneal ulcer | conjunctival grafts.

1. Introduccion

En Cuba, la Ozonoterapia en Oftalmologia ha sido principalmente estudiada, como
alternativa al tratamiento de retinosis pigmentaria,'™ del glaucoma,®” de la degeneracién
macular asociada a la edad,®!! de la queratoconjuntivitis y de la Ulcera corneal.!?*

En el caso de presentarse una enfermedad en el segmento anterior del ojo, sus
estructuras necesitan de una vascularizacién y de una rapida cicatrizacién, asi como de
requerir de una accién antibacteriana y antiviral.’®> Tedricamente en este caso, la
ozonoterapia puede ser indicada considerando que estas patologias son dificiles de
solucionar usando las terapias convencionales y necesitan ademas de tiempos prolongados
de tratamiento.

En Japdn han sido realizados algunos trabajos'® interesantes con soluciones (agua
destilada o suero fisiolégico) ozonizadas para la desinfeccidon pre-quirdrgica. En Polonia se
ha utilizado un colirio de agua destilada ozonizada en conjunctivitis virales y degeneracién
corneal, después de eventos inflamatorias y quemadas quimicas.!” Estas soluciones
ozonizadas deben ser utilizadas tan pronto sea ozonizada, pues con el tiempo y de
acuerdo a la temperatura, el ozono se convierte en oxigeno y por tanto, se pierden sus
cualidades desinfectantes.

El OLEOZON® se obtiene por la reaccidon del ozono con el aceite de girasol en condiciones
apropiadas, obteniéndose aldehidos, acidos carboxilicos, junto a hidroperdxidos, ozénidos
y otras especies peroxidicas.'® Ya ha sido registrado en Cuba para el tratamiento de la
tinea pedis, impétigo y giardiasis. Este producto presenta un gran caracter germicida. Se
ha comprobado tanto, in vitro como in vivo, su efecto antimicrobiano contra virus,
bacterias y hongos,'®?? incluido el tratamiento de infecciones producidas por cepas
multiresistentes.?* Por otro lado, los estudios toxicoldgicos han demostrado que este
producto no es mutagenico ni genotdxico y no presenta efectos adversos en los pacientes
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tratados.?*?” Ademds tiene una estabilidad de mas de 2 afios guardado el medicamento
entre 8 y 10 °C.

Teniendo en cuenta el gran poder germicida del OLEOZON®, su capacidad de favorecer la
cicatrizacidn y su efecto anti-inflamatorio, el objetivo de este trabajo es evaluar su eficacia
en gatos afectados por queratitis herpética y conjuntivitis por Chlamidiophila Felis, asi
como en Uulceras corneales profundas y Ulceras corneales tratadas con trasplantes
conjuntivales.

2. Materiales y métodos

Este estudio retrospectivo se llevd a cabo en 59 gatos con diferentes problemas en el
segmento anterior del ojo. Muchos de estos gatos vivian en un asilo en Imola (32 gatos),
los otros fueron traidos por sus duefios a nuestra clinica para una visita oftalmoldgica.

Se realizd6 una evaluacién oftalmoscépica completa que incluia oftalmoscopia directa e
indirecta, test de Schirmmer, examen con |ampara de hendidura, medicion de la presién
intraocular (PIO) con tondmetro de Schotz, test de retencion de la fluoresceina y tincidn
con rosa de Bengala.

Las enfermedades tratadas fueron:!>:28-38

e Queratoconjuntivitis Herpética (24 casos)

e Conjuntivitis por Chlamidiophila Felis (17 casos)

e Queratoconjuntivitis mixta por herpes virus, Chlamidiophila Felis y micoplasma (7
casos)

e Ulceras corneales profundas de diferentes causas (herpéticas y traumaticas)
tratadas médicamente (7 casos)/ quirirgicamente mediante colgajo (4 casos).

Todos los casos fueron tratados con OLEOZON® colirio. En las Ulceras corneales se usé
también un midriatico (Tropicamida 0.12%), tres veces al dia, para evitar las sinequias. El
seguimiento se realizdé cada 4 horas después de la operacion del trasplante conjuntival,
cada 24 horas en las Ulceras corneales y cada 72 horas en los otros casos.

Los resultados se compararon con los descritos en la literatura cientifica.!>28-3% 38

3. Resultados
3.1. Queratoconjuntivitis herpetica

En total 24 gatos, de ellos 15 pertenecian al asilo. El diagndstico se hizo observando los
sintomas clinicos, con coloracion por tintura de bengala y en ciertos casos usando el PCR
del material conjuntival.!>2%43

Sintomatologia: 9 gatos presentaban solo una queratitis simple o Ulcera superficial y los
otros 15 gatos presentaban queratoconjuntivitis con rinotraqueitis herpética con sintomas
inflamatorios de las primeras vias aéreas. En estos 15 casos, para el tratamiento de los
sintomas respiratorios, se usé también la terapia de aerosol con solucidn salina fisioldgica.

La terapia tradicional recomienda el uso de colirios o pomadas antivirales vy
antibacterianas, antibidticos sistémicos y aerosoles.!>?94%%5 Usualmente la mejoria es
lenta,'>*%3® ademas son frecuentes las Ulceras corneales perforadas y las recidivas son
extremadamente frecuentes.

Aplicacion de la ozonoterapia en diferentes enfermedades oftalmolégicas: estudio de 59 casos 3
http://www.veterinaria.org/revistas/recvet/n111107/110702.pdf



http://www.veterinaria.org/revistas/recvet/n111107.html
http://www.veterinaria.org/revistas/recvet/n111107/110702.pdf

RECVET. Vol. Il, N° 11, Noviembre 2007
http://www.veterinaria.org/revistas/recvet/n111107.html

En nuestro estudio, el OLEOZON® colirio, administrado con una posologia de dos gotas en
cada ojo, tres veces al dia, nos permitid6 una rapida mejoria en 5-6 dias, no se
presentaron casos de Ulceras perforadas y un porcentaje bajo de recidivas (8 %),
limitadas a la reaparicién de una rinoconjuntivitis subaguda en dos gatitos.

Solo en un caso el OLEOZON® colirio resultd contraindicado: cuando el herpes ha inducido
un simblefaron. Pensamos que este comportamiento se relaciona con las propiedades del
aceite ozonizado de estimular la expresion de fibroblastos y por tanto de acentuar el
simblefaron.

3.2. Conjuntivitis por chlamidiophila felis

En total 17 casos, 13 eran gatitos viviendo en la enfermeria del asilo, los otros 4 fueron
enviados a nuestra clinica por colegas, para una visita especializada.

Chlamidiophila felis es una bacteria intracelular que puede infectar al hombre. Es uno de
los mas importantes agentes patdgenos en el gato. Es responsable de la conjuntivitis
aguda severa con quémosis, fotofobia y secrecion ocular. Los gatitos de 5 a 9 semanas de
nacido son mas afectados y no se asocia nunca con queratitis. El diagndstico se hace por
PCR o inmunofluorescencia del raspado conjuntival.'>38

En los casos severos, como los que hemos descubierto, |la terapia consiste en tetraciclina

por via sistémica y topica cada 8 horas por al menos 2 semanas después de la curacidn
cll'nica 15,38,42,43

Estos gatitos fueron tratados con OLEOZON® colirio, dos gotas cada 8 horas, en el fornix
o fondo del saco. Estos 4 gatitos, que fueron traidos a nuestra clinica para una visita
oftalmoldgica, fueron previamente tratados con la asociacién cloranfenicol-tetraciclina sin
mejoria alguna, por el contrario la situaciéon empeoraba.

Después de 3 dias de tratamiento, todos los gatitos, inclusive los refractarios al
tratamiento con antibidticos, mostraron una gran mejoria y después de 10 dias de terapia
todos los gatos curaron. No ocurrieron recidivas.

3.3. Queratoconjuntivitis mixta (herpervirus + clamidia + micoplasma)
En 7 gatitos tratados por una queratoconjuntivitis se encontrd la presencia de:

1. Herpes virus
2. Chlamidiophila felis
3. Micoplasma

La sintomatologia observada fue similar a una rinoconjuntivitis con quemosis severa,
secrecién ocular y Ulcera corneal.’®3® La terapia consistié en OLEOZON® colirio, dos gotas
cada 8 horas, ademas Tropicamida 0.12% (una gota dos veces al dia) para evitar
probable sinequia. Después de 6 dias de terapia, el edema desaparecié y después de 15
dias se registré una completa resolucion de los sintomas con curacién de las Ulceras
corneales. Las figuras 1 y 2 son ejemplos de la evolucidon de una Ulcera corneal y una
conjuntivitis aguda severa, debido a la bacteria Chlamidiophila felis, respectivamente,
después del tratamiento con OLEOZON® colirio.

La importancia de la presencia de Mycoplasma en las queratoconjuntivitis no se
conoce,®* se piensa que es un gregario en presencia de infecciones multiples.®>” No hay
literatura especifica que relacione estas formas mixtas, por tanto no se pudo comparar
estos datos con otros, pero si se puede concluir que estos resultados son también buenos
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en comparacion con los tratamientos convencionales utilizados para las formas simples de
gueratoconjuntivitis herpética o de Chlamidiosis.

15,38,43,45

La importancia de la presencia de Mycoplasma en las queratoconjuntivitis no se
conoce,'>** se piensa que es un gregario en presencia de infecciones multiples.?” No hay
literatura especifica que relacione estas formas mixtas, por tanto no se pudo comparar
estos datos con otros, pero si se puede concluir que estos resultados son también buenos
en comparacion con los tratamientos convencionales utilizados para las formas simples de
queratoconjuntivitis herpética o de Chlamidiosis.®:384345

3.4. Ulceras corneales profundas (ulceras estromales profundas),
descemetocele, ulceras perforadas.

Las Ulceras corneales profundas se conocen como las estromales con dimensiones
superiores a 1/3 del espesor de la cérnea.>*? Usualmente deben ser tratadas con
cirugia,?’*%3238 sin embargo, por razones de apuro usamos OLEOZON® colirio, pero solo
en aquellos casos en donde la cirugia no fue autorizado por los duenos del animal; en total
7 casos.

Se trataron 2 Ulceras perforadas, 1 descemetocele y 4 Ulceras profundas. La terapia
consisti6 en OLEOZON® colirio, tres gotas cada 6 horas y Tropicamida 0.12 %, una gota
cada 8 horas. Se obtuvo curacién en 6 casos; en uno (una ulcera perforada), la coérnea
cicatrizd, pero no pudimos evitar las sinequias. Una completa curacion se obtuvo en las
Ulceras profundas entre los 7-9 dias; para el descemetocele, en 7 dias, mientras que para
las Ulceras perforadas después de 10 dias la cérnea estaba cicatrizada y en 30 dias tenia
una apariencia perfectamente transparente (ver figura 3)
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o

3.5. Transplantes conjuntivales libres y pedunculados tratados con aceite
ozonizado

Como regla, cuando tratamos una Ulcera profunda se debe escoger la cirugia,*3>38
utilizando una sutura simple con trasplantes conjuntivales pedunculares o utilizando
generalmente trasplante con tejidos autdlogos. Los trasplantes conjuntivales pueden ser
libres o pedunculados, como un puente. A veces la pérdida del tejido corneal es tan
importante que resulta dificil de hacer un trasplante pedunculado y solo un trasplante libre
puede realizarse, 3%3°:38:40,41

El problema principal de los trasplantes libres es la pérdida de vascularizaciéon, por eso
pensamos tratar esos o0jos con aceite ozonizado para estimular la creacién de una nueva
vascularizacién y a su vez eliminar la bacteria responsable de la colagenolisis, gracias al
caracter germicida del OLEOZON®.

Se trato por esta via a un gato que presentaba una luxacidon del cristalino en la cdmara
anterior; el lente estaba subsecuentemente proyectado produciendo una pérdida de tejido
corneal enorme.'®3>3® Algunos colegas sugirieron la enucleacién, pero nosotros tratamos
de salvar el ojo a través de una cirugia de trasplante libre tratado con aceite ozonizado.
Se tratd el trasplante 6 veces por dia con 3 gotas de OLEOZON® colirio y Tropicamida 0.12
%, una gota cada 8 horas. Después de 48 horas el trasplante estaba vascularizado y
luego, tratédndolo 3 veces por dia con 3 gotas del OLEOZON® colirio, la cérnea se tornd
transparente y el ojo se pudo conservar.

En 3 gatos, con Ulcera perforada muy
grande (uno de ellos presentando
luxacion del cristalino y proyeccion del
mismo), se aplicd6 el trasplante
pedunculado tratandolo 3 veces por dia
con 3 gotas del aceite ozonizado.
Después de 4 dias se cortd el pedunculo
y se continud la terapia con OLEOZON®
colirio, 3 gotas 4 veces al dia en el
trasplante libre. Este trasplante libre
vascularizé en 2 dias y en 10 dias se
obtuvo wuna integridad corneal (ver
figura 4).
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4. Discusion

La introduccion del ozono en el campo de la Medicina, condiciond la bdsqueda de nuevas
estrategias terapéuticas relacionadas con la ozonoterapia, tomando en consideracion las
propiedades quimicas que posee este gas y su interaccién con las biomoléculas. De esta
forma, los aceites de origen vegetal ozonizados se han convertido en un medio adecuado
para el tratamiento local de cierto nimero de enfermedades.*®>! Desde el punto de vista
terapéutico, el empleo del aceite de girasol ozonizado OLEOZON® en lugar del ozono
gaseoso, para el tratamiento de enfermedades infecciosas, presenta la ventaja de la
mayor estabilidad del mismo, si se compara con el ozono. Esto permite que pueda
aplicarse el tratamiento a pacientes de forma ambulatoria, sin requerir la asistencia diaria
de estos a la consulta.

La interaccion del ozono con moléculas insaturadas, entre ellas, los aceites vegetales,
genera la formacion de una mezcla de compuestos quimicos tales como ozo6nidos o 1,2,4-
trioxolanos y peréxidos.’>>* Los o0zdnidos y perdxidos poseen caracter germicida,
propiedad que los hace utiles para el tratamiento de heridas infectadas, fistulas y otros
procesos sépticos locales.?!47:55-58

Al estudiar el efecto del OLEOZON® sobre los microorganismos, se demostré en pruebas in
vitro e in vivo que el mismo presenta un fuerte caracter germicida sobre diferentes
bacterias como  Staphylococcus aureus, Staphylococcus  epidermidis, cepas
multiresistentes a los antibidticos, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 y Escherichia
coli ATCC 25922, hongos como Trichophyton, Epidermophyton and Microsporum y
levaduras como Candida albicans, asi como sobre algunos protozoos como la Giardia
/amb/ia.19_22'59'60

Del conjunto de estudios realizados puede concluirse que el aceite de girasol ozonizado
OLEOZON® en cualquiera de sus formas terapéuticas, es un producto antimicrobiano de
amplio espectro con actividad inhibidora y letal sobre bacterias gram positivas, gram
negativas, cepas multiresistentes a los antibidticos, especies de mycobacterium, levaduras
del género Candida, asi como de algunos protozoos como la Giardia lamblia.

Todas las investigaciones basicas en animales de experimentacién sobre la toxicidad del
aceite de girasol ozonizado administrado por via topica y oral han demostrado que este
producto se clasifica entre los de menor toxicidad.?>?%%1"%* Ademds, ha pasado
satisfactoriamente la prueba de irritabilidad oftalmica.2%%°

En general es dificil comparar el OLEOZON® colirio con otro colirio, porque no existe uno
que relna todos los efectos que tiene el OLEOZON®. No obstante, seria recomendable
hacer un estudio comparativo utilizando un grupo control con tratamiento convencional,

Aplicacion de la ozonoterapia en diferentes enfermedades oftalmolégicas: estudio de 59 casos 7
http://www.veterinaria.org/revistas/recvet/n111107/110702.pdf



http://www.veterinaria.org/revistas/recvet/n111107.html
http://www.veterinaria.org/revistas/recvet/n111107/110702.pdf

RECVET. Vol. Il, N° 11, Noviembre 2007
http://www.veterinaria.org/revistas/recvet/n111107.html

asi como aumentar el nimero de casos estudiados, para evaluar la eficacia del
OLEOZON®.

En ambos casos en los cuales necesitabamos un efecto antiviral y antibacteriano y en
aquellos donde necesitdbamos una rapida cicatrizacion y vascularizacion, los resultados
con OLEOZON® colirio satisfacieron las expectativas.

El OLEOZON® puede resolver usado como monoterapia o en terapia asociada al midriatico,
en las queratoconjuntivitis herpéticas con Ulcera y sin Ulcera, en la conjuntivitis por
Chlamidiofila y en otras formas mixtas.

En la queratoconjuntivitis herpética normalmente hay necesidad de combinar muchas
terapias: colirio antiviral cada 2 horas,*®**® colirio antibiético cada 6 horas y para alcanzar
la cicatrizacion, colirio con acetilcisteina o utilizar nandrolone y nucléosidos.'*>3%% A pesar
de todos estos medicamentos necesarios, la mejoria es lenta y el resultado a veces no es
satisfactorio'®>>%*> y muchas veces hay recidivas.!>* En nuestro estudio, la curacién en
solo 6 dias de terapia con un por ciento de recidiva del 8 % (limitada a la reaparicion de
una rinoconjuntivitis subaguda) se puede considerar como un buen resultado, en
comparacién a los datos que aparecen descritos en la literatura.!>*°

A veces hay necesitad de combinar el OLEOZON® con el midriatico para evitar sinequias,
al igual que con la medicina convencional.>®

En la conjuntivitis por Chlamidiofila el resultado fue bueno, comparable a la terapia
convencional,*>%?*3 pero sin necesidad de utilizar una terapia sistémica y sin la presencia
de recidivas.

Es importante también remarcar que cuatro gaticos con conjuntivitis por Chlamidiofila
Felis fueron previamente tratados por 12 dias con la asociacion cloramfenicol-tetraciclina
colirio y la doxiciclina sistémica'®***® sin mejoria alguna y que con el tratamiento con
OLEOZON® se curaron en 10 dias sin recidiva alguna.

Cuando se utiliza el OLEOZON® colirio en combinacién con la cirugia se consigue
estimular, en el postoperatorio, una rapida cicatrizacién y una adecuada vascularizacion.
Es importante recalcar que en un caso donde la Unica alternativa era la enucleacion, el
OLEOZON® lo resolvié satisfactoriamente. Ademds este medicamento impide las
complicaciones bacterianas y disminuye la inflamacién.®:%®

El resultado con OLEOZON® es bueno sobre todo al considerar que con la terapia
tradicional hay que utilizar muchas veces una gran cantidad de farmacos3*3°384941 parg el
tratamiento de una enfermedad, como por ejemplo: colirio antibidtico 6 veces al dia,
desametazona 3 veces al dia, acetilcisteina 6 veces al dia.'®*® Sin embargo, con el
OLEOZON® son solo suficiente 3 6 4 aplicaciones al dia. Por tanto, también debemos
considerar la utilidad de este medicamento que solo necesita un numero limitado de
administraciones diarias, cada determinadas horas, para alcanzar sus resultados
satisfactorios.

Esta terapia es también barata, principalmente si consideramos el precio del colirio
antiviral, la cual al final no ofrece ventajas con respecto al OLEOZON® colirio.
5. Conclusiones

e En la mayoria de los casos los resultados fueron satisfactorios.

e No se observaron efectos adversos durante el estudio.
e El OLEOZON® colirio fue bien aceptado por los animales.
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