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RESUMEN

La retinosis pigmentaria es la mas comun
entre las distrofias retinianas; los
cambios vasculares se relacionan con su
fisiopatologia, aunque los dafios o
trastornos circulatorios no constituyen la
causa primaria. Se realizé un estudio
descriptivo y transversal en el Centro
Nacional de Referencia de Retinosis
Pigmentaria, La Habana, con el objetivo
de identificar el estado de la circulacion
periférica de los pacientes con retinosis
pigmentaria mediante el Doppler
carotideo. De un universo de 400
pacientes aquejados de esta afecciéon se
conformé una muestra de 158 después
de aplicados los criterios de inclusion y
exclusiébn; se analizaron las variables
edad, sexo y estadio de la enfermedad,
esta ultima segun la Clasificacion de la
Escuela Cubana de Retinosis
Pigmentaria; a todos los pacientes se les
realiz6 Doppler carotideo; los resultados
se consideraron negativos (ausencia de
placas de ateroma y turbulencia vy
sistema vértebro-basilar permeable) vy
patoldogicos (presencia de placas de
ateroma, flujo turbulento y estenosis de
la luz del vaso examinado o0 sus ramas) y
los datos se procesaron por métodos
descriptivos (por cientos). El rango de
edad mas representado fue entre 41 y 50
afnos (32.91%); predominaron el sexo
femenino (60.12%) y el Doppler normal
(68.35%); el mayor por ciento (32.0) de
alteraciones circulatorias periféricas se
presenté en pacientes en el estadio 1V de
la enfermedad. Las alteraciones de la
circulacion periférica en el Doppler
carotideo de los pacientes examinados
correspondieron principalmente a
aquellos en el ultimo estadio evolutivo de
la enfermedad.
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SUMMARY

Retinitis pigmentosa is the most common
retinal dystrophy; the vascular changes
are related to its pathophysiology,
although the damage or circulatory
disorders are not its primary cause. A
descriptive and cross-sectional study was
conducted in the National Reference
Center of Retinitis Pigmentosa, in
Havana, in order to identify the situation
of the peripheral circulation in patients
with retinitis pigmentosa by means of a
carotid Doppler. From a total of 400
patients suffering from this condition a
sample of 158 patients was selected,
after applying the inclusion and exclusion
criteria. The variables age, sex and stage
of the disease were analyzed; the latter
according to the classification of the
Cuban School of Retinitis pigmentosa. All
patients underwent a carotid Doppler.
The results were considered as negative
ones (in the absence of atherosclerotic
plagues and turbulence and permeable
vertebrobasilar system) and pathological
ones (atheromatous plaques, turbulent
flow and stenosis of the vessel lumen
examined or their branches). The data
were processed by descriptive methods
(percentages). The age range more
commonly presented was between 41
and 50 years of age (32.91%), females
predominated (60.12%) and normal
Doppler (68.35%). The highest
percentage of peripheral circulatory
disturbances (32.0) occurred in patients
in stage IV of the disease. Alterations of
the peripheral circulation shown in
carotid Doppler examination of patients
were mainly those from the last stage of
evolution of the disease.
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INTRODUCCION

La retinosis pigmentaria (RP) es una enfermedad de etiologia multifactorial y
controvertida en la que algunos factores pueden exacerbar su evolucién natural.
El dafio genético conduce a diversos cambios en las estructuras de los
fotorreceptores y en los procesos que conllevan a la vision; esta interrelacion no
ha sido, hasta el presente, totalmente definida. Existen teorias que explican las
alteraciones primarias de los fotorreceptores que dan lugar a la degeneracion y a
la muerte celular y a alteraciones secundarias al proceso distréfico que provocan
un dafo vascular que se traduce por estrechamiento y disminucion de la luz,
principalmente de las arterias retinianas y de los vasos coroideos. Los cambios
vasculares en el orden anatomo-patoldgico que, en gran medida traducen y se
correlacionan con el grado de afectacion funcional de la enfermedad, estan dados
por hiperplasia de la intima.*

Nano describe que al ligar las arterias ciliares cortas posteriores se produce un
cuadro oftalmoldgico similar a la RP; se ha demostrado también que cuando se
explora la circulacion brazo-retina existen alteraciones en la hemodinamica
ocular, parametro efectivo para conocer el estadio clinico de la enfermedad y de
gran valor para medir la velocidad de la circulacion media de la arteria oftalmica
con el estudio Doppler.?

Las alteraciones vasculares no constituyen en si mismas la etiologia de la RP,
pero desempefian un papel secundario en su fisiopatologia pues las alteraciones
retinianas provocadas por el dafo distrofico se agravan en presencia de los
mismos. Los hallazgos del Doppler en la arteria oftdlmica muestran alteraciones
en la circulacion y en la hemodinamica de la corio-retina.

En gran medida el Profesor Orfilio Pelaez® dirigié6 sus investigaciones sobre esta
enfermedad a la descripcion de las alteraciones circulatorias; en sus estudios
realizoé cortes a la arteria temporal para estudiar los cambios anadtomo-patoldgicos
y la técnica quirurgica de revascularizacion descrita por €él esta dirigida a mejorar
la circulacion retiniana.

En el ojo el desarrollo de técnicas confiables de medicion vascular ha tropezado
con multiples obstaculos: la velocidad diferencial de la sangre, la determinacion
precisa del calibre de los vasos arteriales y la imposibilidad de obtener medidas
precisas en tiempos cortos para estudios in vivo. Entre los métodos mas usados,
algunos de introduccién muy reciente en la practica clinica para medir el flujo
sanguineo ocular, se describen: el flujo sanguineo ocular pulsatil, la angiografia
fluoresceinica, la videoangiografia con verde indocianina, la fluorimetria por laser
Doppler de cabeza de nervio Optico, la velocimetria por laser Doppler, los
meétodos electrodiagnosticos, el analizador de imagen de flujo retinal de
Heidelberg o la fluorimetria retinal de Heidelberg y la imagen Doppler a color,
entre otros.”

Por otra parte se describen hipotesis que plantean que la evaluacion conjunta de
marcadores de estrés oxidativo sistémico y de métodos de evaluacion de la
funcion endotelial periférica relacionados entre si y con la respuesta vascular
podrian servir como biomarcadores para identificar qué pacientes se beneficiarian
mas con la terapia vascular en aquellas enfermedades donde estas alteraciones
sean la causa o contribuyan en el mecanismo fisiopatolégico.>

El ultrasonido Doppler carotideo, que evalUa la region extracraneal de la arteria
carodtida interna, no estudia sus porciones petrosa, cavernosa y cerebral, que
deben ser valoradas por medio de estudios especializados de mayor costo y, en
algunos casos, invasivos como la angiografia cerebral, la angiotomografia y la
angiorresonancia magnética, permite detectar los cambios en la frecuencia
reflejada por la sangre en circulaciéon dentro de la carétida interna al facilitar la
estimacion cuantitativa de su velocidad de flujo y la direccion del mismo en
diversas anomalias en las estructuras del globo ocular.®

El presente estudio tuvo como objetivo identificar el estado de la circulacion
periférica de los pacientes con RP mediante el Doppler carotideo. No se
encontraron referencias sobre este tema en la literatura revisada, aun cuando
algunos autores asocian las alteraciones hemodinamicas oculares con el tiempo



de evolucion y el estadio de la enfermedad y plantean que su localizacién es
solamente a nivel de coroides y retina.

MATERIAL Y METODO

Se realiz6é un estudio descriptivo de corte transversal en pacientes con RP tipica
durante el afio 2010 en el Centro Nacional de Referencia de Retinosis Pigmentaria
de La Habana. El universo estuvo constituido por 400 pacientes que ingresaron en
el Centro para terapia de rehabilitacion y se conformdé la muestra (muestreo
simple aleatorio) con 158 de ellos después de aplicados los criterios de inclusion y
exclusiéon. A todos los pacientes incluidos se les realizé estudio de la circulacion
periférica mediante Doppler carotideo.

Criterios de inclusion:

- Pacientes mayores de 20 afnos

- Pacientes sin antecedentes de enfermedades endocrinas o cardiovasculares

- Pacientes sin antecedentes de glaucoma o migrana

- Pacientes que aceptaron participar en el estudio

Criterios de exclusion:

- Pacientes con RP atipicas y asociadas al sindrome de Usher

- Pacientes bajo terapia de rehabilitacion con ozonoterapia y magnetoterapia

Se analizaron las variables edad, sexo y estadio de la enfermedad, esta ultima
segun la Clasificacién de la Escuela Cubana de Retinosis Pigmentaria.®

El estudio Doppler es un método no invasivo que permite visualizar el arbol
vascular, en este caso especifico el tronco adrtico superior y las caroétidas. El
estudio se realiz6 con un equipo Aloka Prosand 5500 y los resultados se
consideraron negativos (ausencia de placas de ateroma y turbulencia y sistema
vértebro-basilar permeable) y patologicos (presencia de placas de ateroma, flujo
turbulento y estenosis de la luz del vaso examinado o una de sus ramas).

Con los datos obtenidos de la historia clinica se confecciond una base de datos
que se procesod por métodos estadisticos descriptivos (por cientos).

En el estudio se siguieron las recomendaciones éticas internacionales para la
investigacion y los ensayos clinicos en seres humanos recogidas en la Declaracion
de Helsinki, en la revision adoptada por la 52da. Asamblea General de
Edimburgo, Escocia (2000).’

RESULTADOS
La distribucién de los pacientes segun la edad y el sexo se muestra en la tabla 1:
la década entre 41 y 50 afos fue la mas representada (32.91%) y predominé el

sexo femenino (60.12%).

Tabla 1. Distribucién de los pacientes segun la edad y el sexo

Sexo
Edad Femenino Masculino
No. %o No. %o No. %o

20-30 7 7.36 11 17.46 18 11.39
31-40 26 27.36 13 20.63 39 24.68
41-50 31 32.63 21 33.33 52 32.91
51-60 16 16.84 10 15.87 26 16.45
61-70 15 15.78 8 12.69 23 14.55
Total 95 60.12 63 39.87 158 100.0

Total

Fuente: Historia clinica

En el 68.35% de los pacientes analizados el resultado del estudio del Doppler
carotideo resultdé negativo, mientras que en el 31.64% se encontraron
alteraciones de diferente gravedad.



En la tabla 2 se observan los resultados del Doppler carotideo segun el estadio
clinico de la RP. Predominaron los pacientes en los que no se demostraron
alteraciones de la circulaciéon periférica (68.35%) y, de acuerdo al estadio clinico
evolutivo de la RP, el 32.0% de los pacientes con RP grado IV tenia alteraciones
circulatorias, seguido por aquellos con grado 111 (28.0%).

Tabla 2. Distribucién de los pacientes segun el resultado del Doppler y el estadio
clinico de la enfermedad

Estadio clinico Doppler patolégico Doppler negativo Total
No. %0 No. %0 No. %0
| 8 16.0 21 19.44 29 18.35
I 12 24.0 22 20.37 34 21.51
i 14 28.0 32 29.62 46 29.11
v 16 32.0 33 30.55 49 31.01
Total 50 31.64 108 68.35 158 100.0

Fuente: Historia clinica
DISCUSION

El resultado de la serie, en lo que a edad se refiere, no concuerda con lo
informado en la literatura revisada, en la que predominan las edades
comprendidas entre 30 y 44 afos, a partir de los 15 -no se incluyeron pacientes
menores de 20 afios porque es un centro de atencién médica para adultos-.%° En
la Encuesta Nacional de Retinosis Pigmentaria, realizada en 1997, el 79% de los
pacientes diagnosticados tenia entre 30 y 59 afos y el intervalo de edad con
mayor prevalencia fue entre 30 y 44 afios.® El predominio del sexo femenino en la
serie tampoco se corresponde a lo publicado en la literatura revisada, nacional e
internacional, en la que predominan los pacientes del sexo masculino, lo que
puede deberse a las caracteristicas del disefio del estudio.***

La ecografia Doppler, carotidea o transcraneal, es un método no invasivo que
posee valor diagndstico y prondstico en multiples enfermedades con substrato
circulatorio y que contribuye a profundizar y enriquecer los conocimientos sobre
la hemodinamica cerebral y ocular, razones por las que, en ese sentido, aventaja
a otros procedimientos.®

En numerosos estudios se hace hincapié sobre la influencia de la alteracién de la
perfusién ocular y la pérdida de la autorregulaciéon en la patogénesis de varias
enfermedades oculares; quizads la mas estudiada ha sido el glaucoma. Entre los
factores de riesgo vasculares se citan, en general, los trastornos vasoespasticos
que lesionan la autorregulacion, las variaciones hemodinamicas que reducen la
presion de perfusion tisular (por ejemplo, la hipotension), los cambios organicos
en las paredes de los vasos y las alteraciones hematoldégicas como el incremento
de la viscosidad en la sangre, que eleva la resistencia vascular local y disminuye
la presion de perfusion; por otra parte, en diversos informes sobre el tema se
subraya la buena concordancia y la adecuada correlacion de los hallazgos
ecograficos en sujetos con oftalmopatias y sin ellas.*!

Se considera importante resaltar el hecho de que la mayoria de los estudios al
respecto se han realizado en pacientes con enfermedades vasculares primarias y
con glaucoma. A pesar de la busqueda de informes sobre alteraciones vasculares
en la RP demostradas con el Doppler carotideo u otro no se han encontrado mas
que algunos informes aislados y no precisamente con esta técnica.

Ejemplo de la primera afirmacion resultan los estudios de Kheradiya, Pickett y
colaboradores que describieron, en pacientes glaucomatosos, menores
velocidades de flujo sanguineo y mayores indices de resistencia en las arterias
oftalmicas -la central de la retina y las ciliares posteriores- que en las personas
no glaucomatosas,’**® mientras que sobre la RP Peldez y colaboradores®
observaron cambios en la hemodinamica ocular mediante la angiografia
fluoresceinica de la retina como el enlentecimiento de la circulacion brazo-retina y



las alteraciones en el volumen y la velocidad del flujo sanguineo. Nano? concluyé
que la RP se encuentra dentro de las distrofias retinianas que cursan con
trastornos en la circulacién coroidea mientras que Menezo® plantea que la RP es
secundaria a trastornos vasculares que aparecen después de procesos
inflamatorios, por lo que el término secundario a trastornos vasculares no era
aplicable.

El estrechamiento vascular que se observa en la RP depende de las demandas
metabodlicas de la retina como consecuencia del defecto funcional de los
fotorreceptores; ademas, la muerte celular produce una reduccion de la tasa de
consumo metabdlica tisular y como respuesta se reduce el flujo sanguineo.
Estudios anatomo-patolégicos demuestran un dafo vascular en la pared de la
arteria temporal que no se relaciona con la afectaciéon oftalmoldgica que se
observa en esta enfermedad;'° algunos autores consideran que la afectacion
vascular es patognomonica de la RP, al igual que las alteraciones hemodinamicas
de la retina y la coroides.*?

En el glaucoma y la migrafia también se observan alteraciones en la circulacion
periférica, demostradas mediante el Doppler carotideo, en relacién directa con el
estadio y la presencia de algunos signos y sintomas.?%41°

La valoracion de la circulacion periférica en la RP ha sido y es el objetivo de todos
los investigadores de este tema para proyectar el tratamiento que, en el 90% de
los casos, se dirige a mejorar el estado circulatorio de la retina. En
investigaciones recientes se recomienda mejorar la circulacion y aprovechar las
propiedades de formacion de neovasos mediante el factor de crecimiento que
provoca el desarrollo de conexiones dendriticas y axonales capaces de recuperar
funciones del tejido neural sometido a isquemia.*®

En la serie las alteraciones en la circulacion periférica encontradas -resultado
global menor al que se esperaba- se correlacionaron con el estadio de la
enfermedad, lo que puede estar en relacion con el hecho de que aunque los
trastornos circulatorios no constituyen la causa primaria de la RP, si desempefan
un papel importante en el desarrollo de los cambios determinados
genéticamente.?

La teoria de la neuroplasticidad -segun la que zonas de células no funcionales, si
se propician las condiciones, pueden restablecer (al menos parcialmente) sus
funciones, asi como suplir, en cierta medida, las funciones de grupos celulares
irreversiblemente dafiados- apoya el empefio de investigar este tema de la
circulacion en pacientes con RP, lo que justifica la terapéutica, que en todos los
casos esta dirigida a mejorar el flujo sanguineo de los tejidos oculares y a
estabilizar el metabolismo de la coroides y del epitelio pigmentario de los
fotorreceptores.'”*®

Las alteraciones de la circulacion periférica encontradas en el Doppler carotideo
de los pacientes examinados correspondieron, principalmente, a aquellos en el
ultimo estadio evolutivo de la enfermedad. Se aprecian coincidencias con el
criterio de Sung, Rusia y colaboradores pues las investigaciones futuras
proporcionaran mas respuestas acerca de la influencia de la insuficiencia vascular
sobre el glaucoma y otras enfermedades oculares y ofreceran un enfoque mas
racional en cuanto al uso de una medicaciOn vasoactiva sistémica como
tratamiento para esta afeccion.*®?°

Se recomienda que el estudio del Doppler carotideo se incluya en el protocolo de
actuacion en la RP por la importancia de conocer el estado de la circulacion
periférica de todos los pacientes y, de esta forma, personalizar el tratamiento.
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