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JUSTIFICACION Y OBJETIVOS:

Las degeneraciones de los fotorreceptores de la retina representan la primera causa de ceguera irreversible en los paises
desarrollados, y actualmente no existe un tratamiento estandarizado para estas enfermedades. Alguna de las terapias
mas prometedoras es el trasplante de células madre para aumentar la supervivencia y funcionalidad de las neuronas
retinianas. Ademas, recientes estudios han demostrado que en estas enfermedades la administracion del antibiodtico
minociclina, mediante sus propiedades antiinflamatorias, reduce la activacion y migracién microglial ralentizando la
muerte de los fotorreceptores.

Por todo lo anterior el objetivo de este trabajo es investigar los efectos de la administracion sistémica de minociclina y
el trasplante intravitreo de CMMOQO, por separado y en combinacion, en un modelo animal de degeneracion hereditaria
de la retina.

MATERIAL Y METODOS:

En este estudio se han utilizado ratas Royal College of Surgeons (RCS), las cuales se han dividido en tres grupos ex-
perimentales segun el tipo de tratamiento que se les ha administrado: i) inyecciones intraperitoneales (IIP) diarias de
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minociclinag, ii) un Unico trasplante intravitreo de CMMO o iii) la combinacion de ambos tratamientos. Ademas, se han
incluido ratas RCS naive como controles degenerados. En cada grupo experimental el tratamiento se ha empezado el
dia 28 posnacimiento (p28) vy se ha subdividido en dos tiempos de analisis P35 y P51.

Se ha realizado un analisis /n vivo a través de una tomografia de coherencia éptica (OCT) para medir el espesor de la
retina y un analisis ex vivo para estudiar la poblacién y morfologia de los fotorreceptores (FR), la poblacién de las células
gliales retinianas y las conexiones sindpticas de las capas externas de la retina.

RESULTADOS:

El analisis in vivo muestra un aumento significativo del espesor retiniano total y externo retiniano en los animales tra-
tados con minociclina, CMMO o combinacion de ambos tratamientos siendo este Ultimo significativamente mayor en
comparacion con los controles. Indicando, una ralentizacion en la evolucion de la degeneracion.

Estos resultados fueron confirmados en el analisis ex vivo donde observamos en comparacion a los animales controles
degenerados: una preservacion de la morfologia y cantidad de FR en los ojos tratados con minociclina, CMMO o com-
binacion de ambos tratamientos siendo este ultimo significativamente mayor; una reduccion del niumero de células de
microglia en los ojos tratados con minociclina; una disminucion de la expresion de GFAP en la macroglia en los ojos tras-
plantados con CMMO y un aumento de las conexiones sinapticas en la capa plexiformes externa de la retina en los ojos
tratados con minociclina, CMMO o combinacion de ambos tratamientos siendo este ultimo significativamente mayor.

CONCLUSIONES:

La administracion de minociclina y/o CMMO tiene un efecto neuroprotector en la degeneracion hereditaria de la retina
de la rata RCS.
La combinacion de ambos tratamientos tiene un efecto significativamente mayor que los dos por separado
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