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RESUMEN

El sindrome pseudoexfoliativo es una enfermedad relacionada con la edad, que afecta a la
poblacién mayor de 60 afios y tiene una distribucion mundial. Se caracteriza por la
produccion y la acumulacion progresiva de un material fibrilar extracelular a nivel de las
distintas estructuras del ojo, con repercusiones significativas sobre la salud ocular de los
pacientes y, ademas, conduce a complicaciones quirurgicas. El material pseudoexfoliativo
no solo se encuentra en el globo ocular, sino en distintas partes del organismo, como el
corazon, los pulmones, el cerebro y los vasos sanguineos, por lo que algunos estudios
sugieren la relacion de este sindrome con ciertas afecciones cardiacas. Se presenta un
paciente de 74 afios de edad, negro, con antecedentes de hipertensién arterial, que se ingresa
por pérdida brusca de la vision de ambos ojos, acompafiado de dolor. Al examen

oftalmoldgico, después del tratamiento hipotensor, se constatd material pseudoexfolitivo y
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cristalino subluxado a camara vitrea. Se diagnosticé glaucoma pseudoexfoliativo, disfuncion
asintomatica del miocardio, hiperlipidemia, ateroma en la aorta abdominal e hipoacusia
neurosensorial severa. Existen estudios que sugieren relacion del sindrome pseudoexfoliativo
con ciertas enfermedades y factores de riegos vasculares con alto impacto en la
morbimortalidad a nivel mundial.
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ABSTRACT

Pseudoexfoliation syndrome is an aging-related disease of worldwide distribution affecting
people aged over 60 years. It is characterized by progressive production and accumulation of
extracellular fibrillar material in the different structures of the eye, with significant impacts
on the patients' ocular health. It may also lead to surgical complications. Pseudoexfoliative
material is not only found in the eyeball, but also in various parts of the body, such as the
heart, the lungs, the brain and blood vessels, this being the reason why some studies suggest
a relationship to certain heart conditions. A case is presented of a male black 74-year-old
patient with a history of arterial hypertension, admitted due to sudden vision loss in both
eyes, accompanied by pain. The ophthalmological examination performed after hypotensive
treatment confirmed the presence of pseudoexfoliative material and crystalline subluxated to
the vitreous chamber. The diagnosis was pseudoexfoliation glaucoma, asymptomatic
myocardial dysfunction, hyperlipidemia, abdominal aorta atheroma and severe neurosensory
hypoacusis. Some studies suggest a relationship between pseudoexfoliation syndrome and
certain vascular diseases and risk factors with a high impact on worldwide morbidity and
mortality.
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Introduccion

El sindrome pseudoexfoliativo (SPEX) fue descrito, por primera vez, por Lindberg en el afio
1917. Es considerado una enfermedad sistémica asociada a la edad con manifestaciones
oculares a nivel del segmento anterior. Se caracteriza por la acumulacion sistémica de una
sustancia fibrilar especifica con una composicion compleja de
glucoproteinas/proteoglucanos, asi como un alto contenido de componentes microfibrilares
elasticos. Entre las hipdtesis postuladas sobre su origen se presenta una secrecion excesiva
de estas microfibrillas elasticas asociadas a un incremento del estrés oxidativo, que adquieren
una disposicion caracteristica.®

Los cambios patolégicos también explican la amplia gama de complicaciones que se
producen en asociacion con la cirugia intraocular en pacientes con SPEX, como: dehiscencia
zonular, rotura capsular posterior, hemorragia intraocular del iris, descompensacion
endotelial corneal, aumento de la inflamacion posoperatoria, aumento de la presion
intraocular (P10) y luxacion a vitreo de las lentes intraoculares implantadas (incluso afios
después) que constituyen una fuente de morbilidad importante con mas gasto sanitario por el
mayor nimero de revisiones, tratamientos médicos y reintervenciones.?®

La isquemia ocular que ocurre como consecuencia de una hipoperfusién sanguinea
predispone a manifestaciones intraoculares, como: sinequias posteriores, neovasos iridianos,
catarata, midriasis pobre, facodonesis, subluxacion del cristalino, oclusion de la vena central
de la retina y dafio glaucomatoso, entre otros. Este Ultimo suele presentarse con mayor pico
de la presion intraocular (P10) diurna, mayor pérdida campimétrica y dafio del nervio éptico
al diagnostico, asi como una mayor tasa de progresion, menor respuesta al tratamiento
médico y mayor necesidad de recurrir a tratamientos quir(irgicos para su control.®) Otros
resultados sugieren que el glaucoma podria ser, con toda seguridad, un factor de riesgo para

los desérdenes cardiovasculares.®
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El glaucoma, en general, es la segunda causa de ceguera en los paises desarrollados, y el
pseudoexfoliativo es la primera causa de los glaucomas secundarios de angulo abierto. Se
estima una prevalencia de la enfermedad en el 2 % de la poblacion en general, y puede
alcanzar un 3 % en los pacientes mayores de 70 afios. Motivado por la laxitud zonular, que
permite el desplazamiento anterior del cristalino, puede coexistir un glaucoma de angulo
cerrado (favorecido también por la formacion de sinequias posteriores y pobre midriasis). En
la actualidad se considera que el 50 % de estos pacientes afectados por el glaucoma se
encuentran sin diagnosticar.® Cuba no esta exenta de dicho fenémeno, y a esto se suma el
envejecimiento poblacional en el que esta inmersa.

Hoy en dia se sabe que el material pseudoexfoliativo (MPEX) puede depositarse en cualquier
lugar del cuerpo, por lo que se piensa que es una alteracién generalizada de la matriz
extracelular que, ademas de las manifestaciones intraoculares ya mencionadas, puede afectar
cualquier organo y estar asociado a un aumento de morbilidad cardiovascular y
cerebrovascular.®

A nivel sistémico, el MPEX se ha aislado en drganos diversos (corazén, higado, rifiones,
pulmones y meninges). Se localiza fundamentalmente en el tejido conectivo de dichos
organos, frecuentemente en la periferia de los vasos sanguineos, derivado de los fibroblastos
del tejido conectivo; en la musculatura lisa y en la estriada, y en las células musculares
cardiacas, lo cual ha llevado a considerar este sindrome como una elastosis, que justificaria
su posible asociacion con los aneurismas de la aorta abdominal.®

Se presenta un caso con examen oftalmoldgico completo, ecocardiograma, pruebas
audiometrias, ultrasonido abdominal y analisis bioquimico sanguineo, de los cuales solo se
reflejan los datos mas significativos, con el objetivo de identificar la relacion existente entre

el MPEX ocular y las enfermedades sistémicas.
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Presentacion del caso

Paciente masculino, negro, de 74 afios de edad, quien a pesar de presentar desde hacia meses
pérdida lenta y progresiva de la visién en ambos ojos (AO), dos dias atras habia notado
pérdida brusca de esta, acompafiada de un fuerte dolor punzante en AO, y decidi6 acudir al
Cuerpo de Guardia. No se registran antecedentes patoldgicos personales oculares y como

antecedentes patologicos personales sistémicos hipertension arterial.

Examen oftalmoldgico
Agudeza visual (AV) sin cristales (con cartilla de Snellen): 0,1 en el ojo derecho
(OD)/movimiento de manos ojo izquierdo (OI). Agudeza visual mejor corregida (AVMC)
(con cartilla de Snellen): 0,2 ojo derecho/0,1 ojo izquierdo.
Tonometria ocular (TO) de Goldman: 33 mmHg OD/28 mmHg ojo izquierdo.
En el examen oftalmoldgico en los anexos: edema palpebral moderado, inyeccion a
predominio ciliar y reaccion ciliar moderada en AO. En el segmento anterior: edema corneal
severo que casi no dejaba ver el segmento anterior, pero impresionaba la cdmara anterior
muy estrecha en ambos 0jos.
Medios refringentes: Reflejo rojo naranja ausente en ambos 0jos.
Fondo de ojo: Imposible visualizar por opacidad de los medios en ambos 0jos.
Se decidio su ingreso para tratamiento hipotensor inmediato y estudio posterior.
A las 24 horas se logré ver el segmento anterior (Fig.) y se observaron como datos positivos

los siguientes:

Interrogatorio: No dolor y mejoria de la vision.
AV: 0,4 OD/0,3 Ol.
TO de Goldman: 19 OD/18 Ol mmHg.
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Segmento anterior AO: Cdrnea casi transparente, con material pseudoexfoliativo en 1/3
inferior central en el endotelio, de forma estrellada, camara anterior formada, material

pseudoexfoliativo en cristalino y zénula, visualizado en casi todo el sector superior.

Fig. - Se observa en ambos ojos material pseudoexfoliativo en 1/3 inferior central en el endotelio,
de forma estrellada, cdmara anterior formada, material pseudoexfoliativo en el cristalino y zénula,

visualizado en casi todo el sector superior.

Gonioscopia AO: Grado Il (por el sistema de Shaffer). Se observ6 MPEX y linea de
Sampaulesis.

Reflejos pupilares AO: Midriasis media e hiporreactiva.

Fondo de ojo dilatado (con lente aéreo de 90 dioptrias) AO: dificil de visualizar por opacidad
del cristalino, papila de bordes definidos, excavacién 0,6 OD y 0,7 Ol, rechazo nasal de
vasos, vasos en gancho, retina aplicada, no alteraciones patoldgicas de vasos retinianos, en
la mécula no se precisa brillo foveal por la opacidad de los medios.

Microscopia endotelial realizada SP 3000: En el ojo derecho la paquimetria central registrd
valores de 506 micras con una densidad celular de 2 275 cel/mm?, hexagonalidad en el 23
% Yy el coeficiente de variabilidad 42 %. En el ojo izquierdo la paquimetria central registro
valores de 530 micras con una densidad celular de 1 955 cel/mm?, hexagonalidad en un 48

% y el coeficiente de variabilidad 54 %.
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Se concluye el caso como un glaucoma pseudoexfoliativo con subluxacion del cristalino en
ambos 0jos.

Se remitié a los Servicios de Cardiologia, Otorrinolaringologia e Imageneologia y se
realizaron complementarios hematicos completos.

Ecocardiograma: disfuncion diastdlica tipo I, insuficiencia diastolica e insuficiencia
tricuspidea ligera.

Ultrasonido abdominal: Placas de ateroma en la aorta abdominal.

Pruebas audiométricas: Hipoacusia neurosensorial severa.

Pruebas heméticas positivas: Colesterol: 4,1 mmol/L, triglicéridos: 2,1 g/L.

Discusion

Las alteraciones que genera el MPEX predisponen a un amplio espectro de manifestaciones
intraoculares como: dispersién de la melanina, disfuncion de la barrera hemato-acuosa,
sinequias posteriores, descompensacion endotelial de la cdrnea, glaucoma secundario,
catarata, midriasis pobre, facodonesis y subluxacion del cristalino, entre otras. Todo lo
anterior genera cambios patoldgicos que explican las muchas complicaciones que se
producen en asociacion con la cirugia intraocular.®® Al examinar a este paciente se observé
en AO la presencia de catarata subluxada a vitreo. En el momento de su ingreso se habia
producido un bloqueo pupilar motivado por la debilidad zonular, lo cual conllevé un cierre
angular agudo bilateral, por lo que se planted inicialmente como diagndstico nosologico un
cierre angular primario agudo, que fue descartado mas tarde por ser masculino, por la
bilateralidad y los hallazgos encontrados posterior al control de la PIO. Como segundo
diagnéstico diferencial se planteé una hipertensién ocular inducida por el cristalino
(facohidrico), y fue descartado con posterioridad por la madurez en la opacidad de dicha
estructura.

Hasegawa demostro, mediante microscopia electronica, que existe una menor densidad de

células endoteliales en ojos con MPEX, ademas de presentar cambios morfoldgicos en
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tamano y forma de dichas células. Esta reduccion de la densidad de células endoteliales no
se correlaciona con la severidad del glaucoma ni con la duracion del tratamiento, sino con el
grado de dispersion de pigmento. El grosor de la cornea central suele ser mayor en 0jos con
MPEX, probablemente por la disfuncion endotelial.(”’ Al realizar la microscopia endotelial,
se confirmaron cambios en la morfologia de sus células endoteliales y una reduccién
considerable de la densidad celular a predomino del Ol, elemento a tener en cuenta para la
intervencion quirdrgica posterior como tratamiento definitivo (extraccion del cristalino)
necesario en este caso.

Teniendo en cuenta los hallazgos, cada vez es méas amplia la asociacion del SPEX con las
enfermedades vasculares, como: alteraciones cardiovasculares y cerebrovasculares,
disfuncion asintomética de miocardio o la presencia de miocardiopatia isquémica silente
demostradas por ecocardiograma,® elementos también encontrados en este paciente como
resultado de una disfuncion e insuficiencia diastolica tipo I, e insuficiencia tricuspidea ligera
al realizar dicha prueba diagndstica.

En un estudio realizado por Siordia y otros, publicado en el afio 2016, se plantea la asociacion
entre SPEX y el trastorno diastdlico asintomatico del miocardio (causa importante de
deficiencia cardiaca). Se observé que los desordenes cardiovasculares, como: cardiopatias
isquémicas, aneurisma de la aorta y la homocisteinuria, tenian una asociacion
estadisticamente significativa (dentro de un 95 % de intervalo de confianza) con el SPEX, y
se concluyo que a dichos pacientes se les debia estudiar estos desérdenes cardiovasculares
perjudiciales.

Como dato positivo en el ultrasonido abdominal, se encontré una placa de ateroma en la
aorta. Se sabe que el aneurisma en esta arteria es de naturaleza ateroesclerotica y se relaciona
estrechamente con la hipertension arterial. Tiene alta mortalidad en el mundo, incluso en
aumento en algunos paises. Es una causa de muerte potencialmente evitable, sobre todo
cuando se encuentran en dicha localizacion. Su prevalencia es de aproximadamente 5 % en
hombres de 60 0 més afios y de 1 a 2 % en mujeres. Es importante la deteccion a tiempo de

esta patologia, ya que la reparacion quirdrgica electiva se asocia con el 5 al 8 % de la
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mortalidad a los 30 dias, frente al 50 % de mortalidad en los casos de diseccion del aneurisma.
Ademaés, se ha encontrado una fuerte asociacion entre los hallazgos histopatoldgicos de
MPEX en la adventicia de las paredes de la aorta abdominal anormal.®

También se ha descrito una posible asociacion con otros factores de riesgo cardiovascular,
como son los niveles mayores de homocisteina, dislipidemias y niveles mas bajos de vitamina
B6, B12 y folatos. Estos factores guardan relacién con la aparicion de ateroesclerosis. El
origen de este riesgo incrementado de cardiopatia isquémica en pacientes con SPEX es la
disfuncion endotelial que produce la acumulacion de MPEX en la adventicia y el tejido
conectivo subendotelial de las paredes de los vasos. Se asocia igualmente un mayor
predominio de la hipertension arterial en los pacientes con el SPEX por la misma causa.®
Al realizar la audiometria se evidencié una hipoacusia severa que él no percibia. Existen
multiples estudios que coinciden con la relacion de la disminucién de la audicion
neurosensorial y el SPEX. Se postulan varias hipétesis, una de ellas porque el MPEX se
deposita en la coclea del oido interno y afecta la transmision de la vibracion de la energia
hacia las células neurosensoriales, lo que puede dafiar la irrigacion sanguinea del oido interno
y el 16bulo temporal, asi como provocar trastornos en los receptores acusticos y en la corteza
auditiva."? Esto significa que el SPEX tiene alta variedad sistémica y se distribuye en
diferentes drganos.

En Cuba no se encontraron estudios que involucren esta entidad oftalmoldgica con las
enfermedades cardiovasculares. El hallazgo de este material puede ser de un alto valor, el
cual solo puede ser visto al examen oftalmoldgico. Constituiria este, el preambulo para
realizar un estudio de factores de riesgo vascular y de enfermedades cardiovasculares que
pueden concomitar en estos pacientes y asi realizar un pesquizaje o diagndstico precoz de
aquellas que constituyen la primera causa de muerte en Cuba y en el mundo. Esto, unido al
envejecimiento poblacional en el que estd sumergida nuestra poblacidn, constituye en
conjunto un reto para nuestro gremio médico al poder relacionar las enfermedades oculares
con otras afecciones, y asi prevenir no solo estas, sino aquellas que ocasionan alta mortalidad

a nivel global.
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