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Aspectos clinicos de implantes de membrana amnidtica no reparo
da cornea em caes com ulceras complicadas

Clinical Aspects of Amniotic Membrane Implants in Corneal Repair in Dogs with Complicated Ulcers
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ABSTRACT

Background: Among numerous disorders treated by veterinary ophthalmology, therapies employed to solve corneal ulcers
stand out. Amniotic membrane transplantation is an effective surgical technique for the treatment of complicated corneal
ulcers in the dog, with highly satisfactory visual and cosmetic outcomes. However, in veterinary ophthalmology, reports
on the use of the amniotic membrane and its corneal reconstructive potential are scarce. The objective of this work was to
evaluate, for 21 days, the clinical aspects and the effectiveness of transplantation of canine amniotic membrane for corneal
healing in two cases of complicated ulcers in dogs.

Cases: Two Shih-Tzu dogs were diagnosed with complicated corneal ulcer. They underwent surgical treatment with the use
of a glycerin-preserved canine amniotic membrane implant, which was secured on the cornea or the limbus. A surgical mi-
croscope at a magnification of 16x was used. The devitalized tissues at the periphery of the ulcer were excised, and multiple
layers of amniotic membranes were sutured onto the cornea and near the limbus with interrupted absorbable suture. Protec-
tion of the canine amniotic membrane implants was performed with a scarified third eyelid flap, which was attached to the
upper eyelid, and maintained for 14 days. During the first 14 days after the procedure, topical treatment with antibiotic eye
drops was administered; protease inhibitors were also used. Antibiotics were used systemically for 10 days. Between days
14 and 21 after the transplantation procedure, protease inhibitors, corticosteroids, and lubricant were administered topically.
Healing and clinical aspects were evaluated on days 0, 14, and 21. The parameters evaluated were blepharospasm, dazzle
and direct pupillary reflexes, and consensual and threat responses. Corneal vascularization, hypopyon, synechia, opacity,
and fluorescein dye penetration into the cornea were evaluated. The patient whose membrane was attached to the cornea
was named COr, and the animal whose membrane was attached to the corneal limbus was named PLi. Blepharospasm and
positive fluorescein test were detected only on the first day of the experiment; whereas, the dazzle and pupillary reflexes, as
well as the consensual response, were present in both animals at all evaluated time points. Only COr exhibited hypopyon on
day 0. Synechia was not observed in any of the animals at any of the time points. On the 21* day, COr exhibited deep vascu-
larization and an opaque scar, while PLi exhibited only discrete vessels without blood perfusion, secondary to corneal repair.
Discussion: A smooth operation of the central and peripheral ophthalmic system was maintained at all periods evaluated.
The protection provided by the membrane contributed to corneal healing by reducing stimulation of nerve endings on the
epithelium and stroma, and suppressing the blepharospasm reflex. The amniotic membrane used as an adjuvant has anti-
microbial and anti-inflammatory properties, inhibits proteinases and mediators of inflammation, and exerts a mechanically
protective effect. The corneal vascularization observed in both animals is related to the healing processes stimulated by
filling the deep corneal lesions with the membrane. When used in addition to drug therapy, the amniotic membrane can
inhibit postinflammatory neovascularization, fibroblast activity, collagen deposition, scarring, and opacifications. Accurate
diagnosis, and correct therapeutic and surgical management, is fundamental for the successful treatment of corneal ulcers.
In this work, canine amniotic membrane preserved in glycerin was used for the surgical treatment of complicated ulcers
in dogs along with adequate clinical therapy. This was effective independent of the different anchorage techniques used,
and led to satisfactory clinical results and short-term corneal healing.
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INTRODUCAO

A ceratite ulcerativa € um distirbio ocular co-
mum em caes [9], frequentemente com perda completa
do estroma e exposi¢cdo a membrana de Descemet [10].
Recomenda-se tratamento cirdrgico, devido ao risco
de perfuracdo ocular, perda irreversivel da visdo e
comprometimento das estruturas oculares [10,17]. As
membranas amnidticas sdo empregadas para fins de
reconstrucao ocular, auxiliando na epitelizagao devido
as suas propriedades anti-inflamatdrias e fatores de
crescimento [2,4,17]. Promovendo também a reducdo
de infecg¢des, dor, cicatrizes e a¢do anti-proteinase [3].
Na oftalmologia veterindria, relatérios sobre o uso da
membrana amnidtica e seu potencial reconstrutivo
da cornea, sdo escassos [3]. Dessa forma objetivou
relatar e avaliar, por 21 dias, os aspectos clinicos e a
eficdcia na cicatrizag@o da cérnea de dois caes da raca
Shih-Tzu com dtlceras complicadas, reparadas com
o implante membrana amnidtica canina, fixadas em
cornea e limbo.

CASOS

Apbs os procedimentos cirdrgicos, os regis-
tros hospitalares dos cdes submetidos ao implante
de membrana amni6tica canina fixadas na cérnea e
proxima ao limbo, foram analisados nos dias 0, 14 e
21 pds-cirurgia.

As membranas amnidticas foram obtidas de
cadelas higidas, submetidas ao procedimento de cesa-
riana por alteracdes anatomicas. Apds a obtencgdo de
forma asséptica, procedeu-se tripla lavagem com solu-
cdo fisiologica 0,9%, retirado qualquer outra estrutura
remanescente e sec¢do em fragdes. Tripla lavagem com
solucdo de 5,5 mg/mL de cloranfenicol (Arifenicol®)!
sendo a tltima lavagem permanecendo por 5 min. A
conservacao foi realizada em recipiente estéril con-
tendo glicerina 100%, e mantidas sob refrigeracdo a
temperatura entre 2-8°C até a data de sua utilizacao.
A restauracdo da membrana amnidtica foi realizada
minutos antes do implante em solucdo fisioldgica 0,9%
e posteriormente mantida em solucdo de cloranfenicol
em frasco estéril até a sua aplicacao.

Os cées da raga Shih-Tzu, macho, com ida-
de de 8 e 30 meses, foram submetidos a avaliacdo
oftalmoldgica e procedimentos cirtrgicos realizadas
pelo mesmo oftalmologista veterindrio. Ambos 0s
animais apresentavam ulcera complicada unilateral
(Figura 1A), de causas variadas e de tamanho préximo

a 3 mm. Além disso os animais foram submetidos a
andlises hematoldgicas, urindrias e avaliagdo cardia-
cas. Sendo classificados como ASA I pela American
Society of Anesthesiologists.

Os animais foram pré-medicados com 0,1 mg/kg
de acepromazina (Acepran®)’ e 2 mg/kg de cloridrato
de petidina (Dolosal®) por via intramuscular. Indugio
com 0,5 mg/kg de maleato de midazolam (Dormo-
nid®)* e 3 mg/kg de propofol (Propovan®)?, por via
intravenosa. Os animais foram mantidos sob anestesia
com isofluorano (Vetflurano®)® diluido em oxigénio.
Os animais foram posicionados em decubito dorsal
com a cabega apoiada sobre um travesseiro moldavel.
A antissepsia foi realizada com colirio de solu¢do de
iodo-povidona (PVPI) 5% (Ophthalmos®)®; uma gota de
colirio de tropicamida (Mydriacyl 1%®)" e cloridrato de
proximetacaina 0,5% (Anestalcon®)’ foram aplicadas.

A magnificagdo ocorreu com auxilio do
microscépio cirdrgico (Topcon®)®, com aumento de
16 x. Foi realizado a exérese dos tecidos desvitaliza-
dos da periferia da dlcera, em ato continuo iniciou o
transplante de multiplas camadas de membranas am-
nidticas, suturadas na cérnea e proxima ao limbo com
fio absorvivel de poliglactina 910, 8-0 (Vicryl®)° com

Figura 1. Acompanhamento e avaliacdo oftalmoldgica. A- Dia 0: aspectos
clinicos da tlcera complicada. B- Dia 14: presenca de vascularizacdo e
reparo da cornea. C- Dia 21: aspecto da opacificag@o cicatricial da cérnea.
*Animal Cor; “Animal PLi.
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pontos isolados simples. A prote¢do dos implantes de
membrana amnidtica canina foi realizada com o flap
de terceira pélpebra escarificado e fixado com fio de
seda 3-0 (Sertix®)!° em palpebra superior, mantidos
por 14 dias.

Os cuidados no pés-operatdrio, dia 0 ao 14,
utilizou uma gota de cloridrato de moxifloxacino (Vi-
gamox®)’ - conforme cultura e teste de susceptibildade
antimicrobiana), uma gota de EDTA 0,35% (Ophthal-
mos®® prescritas a cada 6 h); uma gota de colirio de
tropicamida (Mydriacyl 1%®" a cada 12 h, durante
5 dias); Doxiciclina (Doxifin®"' - 5 mg/kg via oral a
cada 12 h, durante 10 dias); uso constante do colar
protetor do tipo elisabetano. Do dia 14 ao 21, uma gota
de EDTA 0,35% (Ophthalmos®)®; um centimetro de
dexametasona (Maxidex®)’; uma gota de Hialuronato
de sédio (Hyabak®'? a cada 12 h).

Os olhos submetidos ao implante de membrana
amnidtica foram nomeados de acordo com o local da
sutura: cérnea (COr) ou limbo (PLi). Para acompa-
nhamento e avaliagdo oftalmolégica, nos dias 0, 14
e 21 (Figura 1); foi utilizado a presenga ou auséncia
de blefarospasmo, resposta de ameaca, ofuscamento,
reflexo pupilar direto e consensual, hip6pio, sinéquia,
penetracdo de fluoresceina, vascularizagdo e opa-
cificacdo cicatricial da cérnea. O edema de cornea
ndo foi avaliado, devido ao local e material de sutura
influenciar na avaliagao.

Os animais COr e PLi, manifestaram blefaros-
pasmo somente no dia 0. Estavam presentes a resposta
de ameaca, ofuscamento, reflexo pupilar direto e con-
sensual nos dois animais, em todos periodos avaliados.
No dia 0, observou no animal COr e PLi, a redugao
no didmetro da pupila, quando comparados ao olho
contralateral; contudo ndo interferiu com os exames e
avaliacdes. Houve presenca de discreto hipdpio apenas
no animal COr, no dia 0; apresentando-se ausente nas
demais avaliacdes. Sinéquia estavam ausentes em todos
os periodos avaliados.

Vascularizagdo superficial da cérnea, estava
presente no animal COr e PLi, no dia 0. No dia 14,
vasos superficiais e profundos foram observados em
ambos os animais (Figura 1B); observou ainda no ani-
mal COr, o preenchimento do local do ferimento com
intensa invasdo de vasos, formando tecido de granula-
cdo. No dia 21, persistiu a vascularizag¢@o profunda no
animal COr e no animal PLi vasos fantasmas estavam
presente no estroma corneano.

Discreta opacificagdo cicatricial, estava pre-
sente no animal PLi, no dia 14. Nos dias 14 e 21,
intensa opacidade corneana cicatricial estava presente
no animal COr e ausente no animal PLi (Figura 1C).
Dia 0, presente a penetracdo e reten¢ao de fluoresceina
na periferia da dlcera, ndo ocorrendo a penetra¢ao aos
14 e 21 dias, nos animais COr e PLi.

DISCUSSAO

O bom funcionamento do sistema oftdlmico
central e periférico foram avaliados pela resposta de
ameaca, ofuscamento, reflexo pupilar direto e con-
sensual [10], presentes em todos os dias avaliados em
ambos 0s animais.

Os animais PLi e COr, com idade respectiva
de 8 e 30 meses, somente apresentaram blefaroespas-
mo previamente ao procedimento cirdrgico (Dia 0).
A prote¢do da membrana, promove e a cicatrizagdo
da cérnea, reduzindo o estimulo das terminagdes ner-
vosas do epitélio e estroma, suprimindo o reflexo de
blefarospasmo [1].

A reducdo do didmetro pupilar no dia 0 foi
esperada; devido a indug@o do reflexo axonal e au-
mento vascular da iris, resultando em miose [10]. A
presenca de prostaglandinas, particularmente a PGF2
e outros mediadores inflamatdrios, agem diretamente
no musculo esfincter da iris induzindo ainda espasmos
ciliares dolorosos [10].

Processos inflamatério e infeccioso podem
originar a presenca de hipdpio [10]; presente no dia
0 de forma discreta, no animal COr. E fundamental a
identificacdo dos agentes infecciosos em ulceras com-
plicadas, direcionando a terapia antimicrobiana ade-
quada [10]. Adjuvante a membrana amniética promove
atividade antimicrobiana e acdo anti-inflamatoria,
atuando como fator mecanico, inibidor de proteinase
e mediadores da inflamacéo [12-14], reduzindo o risco
de infeccdo pés-operatdria [14]. Sinéquias ndo foram
observadas em nenhum periodo avaliados em ambos
0s animais, embora sejam sequelas comuns nas infla-
macodes oculares [10].

Vascularizacdo da cérnea, estd relacionado a
processos cicatriciais com preenchimento de lesdes
corneanas profundas; e eventualmente, apds a cica-
trizacdo da cornea esses vasos sanguineos deixam de
ser perfundidos, dando o aspecto de vasos fantasmas
[10]. Sendo a presenca de neovascularizacio e reacdes
inflamatorias, podem originar opacificacdes e compro-
meter a transparéncia da cérnea [11].
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Diferentes intensidades de opacificacio cicatri-
ciais da cornea, foram observadas entre o dia 14 e 21.
Em ambos os animais, o emprego de corticosteroides
foi benéfico apds cicatrizagdo da cdrnea; inibindo a
neovascularizagdo pods-inflamatdria, atividade fibro-
blastica e coldgena [7,10]. Além das propriedades
anti-inflamatérias e na redugdo da angiogénese pro-
porcionada pela membrana amniética [6,8,11,12].

O uso de multicamadas de membrana amni-
6tica foi realizado nos dois cdes. Multicamadas de
membrana amnidtica € usada na medicina humana
para reconstruc¢do da superficie ocular com ulceras
profundas e perfuracdes [5,15,16]. A reconstrugdo e
integridade da cdrnea foi observada no dia 14 e 21
nos dois animais pelo teste de fluoresceina. O epitélio
corneano quando integro possui a caracteristica hidro-
fobica nao permitindo a coloragdo da fluoresceina no
estroma da cornea [10].

A membrana amnidtica canina preservada em
glicerina, empregada na reparagao cirdrgica de tlceras
complicadas nos dois cdes, associada a adequada tera-
pia clinica; mostrou-se eficaz na em ambas as técnicas

de ancoragem da membrana amnidtica, levando a resul-
tados satisfatérios nos aspectos clinicos e cicatrizagao
da cérnea em curto periodo de tempo.
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