Rev Mex Oftalmol; Septiembre-Octubre 2003; 77(5): 170-175

Sindrome ocular isquémico. Correlacién con aterosclerosis
extracraneal e intracraneal valorada por angio-tomografia

Gabriela Calvo Leroux-Corona!, Luis Murillo-Bonilla?, David Lozano—Elizondo*

RESUMEN

Antecedentes: El sindrome ocular isquémico se asocia a aterosclerosis carotidea. Pacientes con infarto cerebral y
aterosclerosis carotidea e intracraneal presentan peor prondstico funcional que pacientes con aterosclerosis carotidea
aislada.

Objetivos: Determinar si los pacientes con sindrome ocular isquémico y aterosclerosis carotidea e intracraneal tienen
peor prondstico visual que pacientes con sindrome ocular isquémico y aterosclerosis carotidea aislada.

Pacientes y métodos: Se estudiaron 13 pacientes con aterosclerosis carotidea aislada y 13 pacientes con aterosclerosis
carotidea e intracraneal. Se determiné la asociacion entre prondstico visual y la presencia o no de aterosclerosis intracraneal
mediante la obtencion de razones de momios con sus intervalos de confianza al 95%; se consider¢ significativo una
p=0.05.

Resultados: Predomind el sexo masculino, 69% con aterosclerosis carotidea y 54% con aterosclerosis carotidea e
intracraneal, con una edad media de 64 y 68 afios respectivamente. No se presentaron diferencias en edad, género y
factores de riesgo vascular. En el grupo de aterosclerosis carotidea e intracraneal se presentd asociacion con retinopatia
mixta RM 2.17 (IC95% 1.20-3.90) (p=0.005), afeccion visual severa RM 8.80 (IC95% 1.35-57.43) (p=0.016), y afec-
cion binocular RM 1.86 (IC95% 1.12-3.07) (p=0.015).

Conclusion: La aterosclerosis intracraneal es un factor determinante en el pronostico visual de los pacientes con sindro-
me ocular isquémico.
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SUMMARY

Background: Ischemic ocular syndrome is related to carotid atherosclerosis. Prognosis of stroke patient with carotid
atherosclerosis is worse when intacranial atherosclerosis coexist.

Objectives: Determine if patients with ischemic ocular syndrome and coexistence of carotid and intracranial atherosclerosis
have worse prognosis than patients with ischemic ocular syndrome with lonely carotid atherosclerosis.

Patients and methods: We studied 13 patients with lonely carotid atherosclerosis vs. 13 patients with coexistence of
carotid and intracranial atherosclerosis. We determined the association between visual prognosis and the presence or not
of intracranial atherosclerosis by means of odds ratios with 95% confidence intervals, significance was set at 0.05.
Results: There was a male predominance, 69% in solely carotid atherosclerosis and 54% in carotid and intracranial
atherosclerosis, with a mean age of 64 and 68 years respectively. There were no differences between groups respecting
age, sex nor vascular risk factors. Association was present in the carotid and intacranial atherosclerosis regarding mix
retinopathy OR 2.17 (IC95% 1.20-3.90) (p=0.005), severe visual impairment OR 8.80 (IC95% 1.35-57.43) (p=0.016),
and binocular visual impairment OR 1.86 (IC 95% 1.12-3.07) (p=0.015).

Conclusion: Intracranial atherosclerosis is a determining factor in the visual prognosis in patients with ischemic ocular
syndrome.

Key words: Ischemic ocular syndrome, carotid atherosclerosis, intracranial atherosclerosis, retinopathy.
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ANTECEDENTES

El sindrome ocular isquémico (SOI) se presenta cuando la
presion de perfusion ocular disminuye de manera aguda o
cronica, debido a una caida en el flujo sanguineo de la arte-
ria central de la retina mayor a 50%, produciendo cambios
en el segmento anterior del ojo (rubeosis iridis, uveitis, ca-
taratas) y/o posterior (infarto de la retina, neovasculariza-
cion, placas microembdlicas, hemorragias, palidez de la
papila, glaucoma neovascular) (1, 2). Clinicamente se pue-
de manifestar por dolor ocular, disminucién de la agudeza
visual y, en casos avanzados, ceguera (3).

En 1856, Virchow describi6é por primera vez la asocia-
cion entre trastornos oftalmoldégicos y enfermedad
aterotrombdtica en un paciente con ceguera unilateral y
oclusion de la arteria cardétida ipsolateral (4). Posteriormente
se demostro que el ojo y el cerebro comparten su irrigacion
sanguinea por parte de las arterias cardtidas internas, y en
procesos patologicos oclusivos se puede presentar simulta-
neamente enfermedad ocular y enfermedad vascular cere-
bral (EVC) isquémica.

La asociacion entre EVC y enfermedad carotidea
aterotrombotica esta bien documentada, existiendo corre-
lacion entre el porcentaje de obstruccion de la arteria y la
presencia de manifestaciones clinicas cerebrales (5, 6).
También se conoce que la presencia de aterosclerosis
intracraneal se asocia al desarrollo de EVC, aunque existen
algunas diferencia en las manifestaciones clinicas de estos
pacientes (7). Un aspecto importante es que el paciente con
aterosclerosis combinada intra y extracraneal es el que pre-
senta manifestaciones clinicas de mayor severidad y, por lo
general, peor prondstico, debido al proceso generalizado
de aterosclerosis que padece (8§, 9).

El estandar de oro en el diagnodstico de la enfermedad
aterotrombdtica es la angiografia digital (AD), pero actual-
mente solo se recomienda en pacientes de dificil diagndsti-
co y en casos con sospecha de estenosis carotidea
sintomatica moderada a severa, cuando la intencién es tra-
tar al paciente por endarterectomia carotidea o colocacion
de stent carotideo (10). Una alternativa en el diagnostico
de la aterosclerosis carotidea y aterosclerosis intracraneal
es la angiotomografia (Angio-TC), la cual permite una ade-
cuada visualizacion de la angioarquitectura de los vasos
sanguineos. Estudios recientes han comparado la sensibili-
dad y la especificidad de la Angio-TC en comparacién con
la AD encontrando que es confiable en el diagnostico de
estas patologias (11), presentando una sensibilidad, especi-
ficidad y precision de 89, 91 y 90% respectivamente (12).

Ya se ha determinado que entre 50 y 70% de los pacien-
tes con SOI presentan enfermedad carotidea severa como
causa del sindrome (13). Lo que no se ha determinado has-
ta el momento es la presencia de aterosclerosis intracraneal
en este grupo de pacientes. Debido a que el EVC isquémico
aterotrombotico y el SOI comparten mecanismos
fisiopatologicos, y que los pacientes con aterosclerosis intra
y extracraneal presentan peor prondstico y manifestaciones
clinicas mas severas en EVC, pensamos que los pacientes
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con SOl y enfermedad aterosclerosa extra e intracraneal se
comportaran de la misma forma, presentando mayor seve-
ridad en el cuadro clinico y peor prondstico visual.

El objetivo del estudio fue determinar si los pacientes
con SOI y aterosclerosis extra e intracraneal tienen un peor
prondstico visual y manifestaciones clinicas de mayor se-
veridad que pacientes con SOI y aterosclerosis extracraneal
pura, en un grupo de pacientes sin antecedente de EVC.

PACIENTES Y METODOS

Se revisaron los expedientes clinicos de 78 pacientes con
diagnoéstico de sindrome ocular isquémico que acudieron
al servicio de neurooftalmologia en el tiempo comprendi-
do de enero de 1996 a enero de 2001. La informacién fue
recopilada por un miembro del equipo mediante un cues-
tionario estructurado que incluia variables demograficas,
factores de riesgo vascular, exploracion fisica oftalmologica
y resultados de los estudios de angio-TC y angiografia
digital. El diagnostico de SOI se establecio con la presen-
cia de manifestaciones clinicas como dolo ocular, disminu-
cion de la agudeza visual o amaurosis en pacientes que pre-
sentaban datos de afeccion caracteristicos del sindrome:
segmento anterior (rubeosis iridis, uveitis, cataratas) y/o
posterior (infarto de la retina, neovascularizacion, placas
microembolicas, hemorragias, palidez de la papila, glau-
coma neovascular) (1). El diagnostico de aterosclerosis
carotidea se establecio mediante angio-TC y se analiz6 como
aterosclerosis extracraneal ¢ intracraneal, también se ana-
lizaron los porcentajes de estenosis carotidea segun los cri-
terios del estudio NASCET (6), y la aterosclerosis
intracraneal se dividid en leve (<50%) y severa (>50%).
Para el diagnodstico de aterosclerosis intracraneal se requi-
ri6 una reduccion del calibre de las arterias del poligono de
Willis.

Se encontrd 78 pacientes con diagnostico de SOI; de és-
tos se excluyeron del estudio 27 por pérdida de seguimien-
to, 13 debido a que fueron sometidos a endarterectomia y
stent carotideos antes del enrolamiento al estudio, y 12 que
fueron eliminados debido a que en los estudios de
angiografia digital no presentaban aterosclerosis carotidea
o intracraneal. En total 26 pacientes fueron seleccionados
para ingresar al estudio (13 con aterosclerosis extracraneal
y 13 con aterosclerosis extra e intracraneal), con un segui-
miento de 36 + 4.5 meses. Todos los pacientes contaron
con estudios de resonancia magnética de craneo descartan-
do EVC isquémico o hemorragico previo, 100% contaron
con angiografia digital y 70% contaron con Doppler de va-
sos de cuello y transcraneal. Los pacientes sometidos al
estudio fueron citados para realizar angio-TC (Figura 1) y
revaloracion neurooftalmoldgica en un periodo de tiempo
comprendido entre enero de 2000 a enero de 2001.

Para determinar el objetivo principal del estudio, la afec-
cion visual se dividié en normal (>20/80), cuenta dedos a 2
metros (<20/400), no percepcion de luz, y finalmente se
agruparon los pacientes con vision cuenta dedos y no per-
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Fig. 1. Correlacion entre angio-TC y angiografia digital. A) Obstruccion 100% de la arteria carétida
interna derecha por angio-TC (Flecha blanca), B) Obstruccién 100% de la arteria cardtida interna
derecha por angiografia digital (Flecha negra), C) Estenosis menor de 50% del segmento distal de
la arteria cerebral media izquierda por angiografia digital (Flecha negra), D) Estenosis menor de
50% del segmento distal de la arteria cerebral media izquierda por angio-TC (Flecha blanca).

cepcion de luz como pacientes con afeccion visual severa.

Los pacientes fueron divididos en dos grupos. Un grupo
con aterosclerosis extracraneal (GAE) y otro grupo con
aterosclerosis extra e intracraneal (GAE/I). El protocolo fue
aprobado por el Comité de ética del Instituto Nacional de
Neurologia y Neurocirugia “Manuel Velasco Suarez” y to-
dos los pacientes dieron su consentimiento informado por
escrito.

Para el analisis estadistico se obtuvieron medidas de ten-
dencia central y dispersion. La comparacion entre los gru-
pos se realiz6 mediante pruebas de Chi2 o exacta de Fisher
para variables categoricas y prueba de t de Student o Mann-
Whitney para variables numéricas.

Los resultados fueron expresados mediante razones de
momio (RM) con sus intervalos de confianza al 95%
(IC95%). Todos los resultados fueron a 2 colas y la
significancia estadistica se establecid en p=0.05. El anali-
sis se realizo con el programa estadistico SPSS 10 para
Windows.
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RESULTADOS

Se presentaron 7 (53.8%) pacientes del sexo masculino en
el grupo de aterosclerosis extra ¢ intracraneal y 9 (69.2%)
en el grupo de aterosclerosis intracraneal (p= 0.420), con
una edad media de 63.7 + 8.8 vs 68.2 £ 9.9 respectivamente
(p= 0.228). La distribucion de factores de riesgo como
hipertension arterial, diabetes mellitus, dislipidemia, taba-
quismo, cardiopatia isquémica asi como aterosclerosis
extracraneal fue igual en ambos grupos (NS) (Cuadro 1).
En todos los casos de aterosclerosis extra e intracraneal el
grado de afeccion intracraneal de las arterias del poligono
de Willis fue menor a 50%.

El cuadro 2 muestra los resultados de hallazgos
oftalmoldgicos en ambos grupos de estudio. Del total de
pacientes estudiados (n= 26) se presentd neuropatia dptica
isquémica en 9 (34.6%) casos, atrofia optica en 14 (53.9%),
neovascularizacion posterior en 10 (38.5%), discromatopsia
en 14 (53.9%), afeccion visual severa en 16 (61.5%), y
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Cuadro 1
Factores demograficos, factores de riesgo y distribucion de atherosclerosis en los grupos
de estudio
Factor Grupo AE Grupo AE/I RM (1C95%) P
n=13(%) n=13(%)
Edad 63.7 £ 8.8 68.2 £ 9.9 0.228
Género
Masculino 9 (69.2) 7 (53.8) 1.93 (0.39 - 9.60 0.420
Femenino 4 (30.8) 6 (46.2) ( )
Factores de riesgo
Hipertension arterial 3 (23.1) 6 (46.2) 2.86 (0.53-1547) 0.411
Diabetes mellitus 6 (46.2) 6 (46.2) 1.00 (0.21 - 4.67) 1.000
Dislipidemia 3 (23.1) 4 (30.8) 1.48 (0.26 — 8.50) 1.000
Tabaquismo 3 (23.1) 4 (30.8) 1.48 (0.26 — 8.50) 1.000
Cardiopatia isquémica 2 (15.4) 1 (7.7) 0.46 (0.04 —5.79) 1.000
Enfermedad vascular cerebral 0 0
Aterosclerosis extracraneal
< 50% 3 (23.1) 4 (30.8) 1.48 (0.26 — 8.50) 1.000
50% a 69% 4 (30.8) 3 (23.1) 0.68 (0.12 —3.87) 1.000
70% a 90% 4 (30.8) 5 (38.5) 1.41 (0.28 - 7.13) 1.000
> 90% 2 (15.4) 1 (7.7) 0.46 (0.04 —5.79) 1.000
Aterosclerosis intracraneal
< 50% 0 13 (100)

sintomatologia bilateral en s6lo 6 (23.1%) casos. En el cua-
dro 2 también se muestra que los hallazgos oftalmologicos
asociados a la presencia de aterosclerosis extra e intracraneal
fueron: retinopatia mixta (53.8% vs 0%) [(p= 0.005) RM
2.17 (IC95% 1.20 — 3.90)], presencia de afeccion visual se-
vera (84.6% vs 38.5%) [(p=0.016) OR 8.80 (IC95% 1.35 —

57.43)] y la afeccion binocular de la agudeza visual [(p=
0.015) OR 1.86 (IC95% 1.12 — 3.07)]. En contraparte, los
factores asociados a aterosclerosis extracraneal fueron buena
vision (p=0.016) y afeccion unilateral de la agudeza visual
(p= 0.015).

Cuadro 2
Hallazgos oftalmolégicos en los sujetos de estudio
Factor Grupo AE Grupo AE/I RM (1C95%) P
n=13(%) n=13(%)

Neuropatia 6ptica isquémica 7 (53.8) 2 (15.4) 0.16 (0.02 —1.00) 0.097
Retinopatia diabética 1 (7.7) 2 (15.4) 2.18 (0.17 —27.56) 1.000
Retinopatia hipertensiva 1 (7.7) 0 0.92 (0.79 - 1.08) 1.000
Retinopatia mixta** 0 7 (53.8) 2.17 (1.20 — 3.90) 0.005
Retinopatia idiopatica 2 (15.4) 0 0.85 (0.67 — 1.07) 0.480
Glaucoma neovascular 1 (7.7) 3 (23.1) 3.60 (0.32 -40.23) 0.593
Atrofia ptica 8 (61.5) 6 (46.2) 0.54 (0.11 —2.55) 0.431
Neovascularizacion

Anterior 2 (15.4) 4 (30.8) 2.44 (0.36 — 16.55) 0.645

Posterior 6 (46.2) 4 (30.8) 0.52 (0.10 — 2.58) 0.420
Discromatopsia 8 (61.5) 6 (46.2) 0.54 (0.11 — 2.55) 0.431
Agudeza visual

No percepcion de luz 0 4 (30.8) 1.44 (0.99 — 2.08) 0.096

<20/400 5 (38.5) 7 (53.8) 1.87 (0.39 — 8.89) 0.431

>20/80 8 (61.5) 2 (15.4) 0.11 (0.02 - 0.74) 0.016

Afeccion visual severa® 5 (38.5) 11 (84.6) 8.80 (1.35-57.43) 0.016
Afeccion ocular

Bilateral 0 6 (46.2) 1.86 (1.12 = 3.07 0.015

Unilateral 13 (100) 7 (53.8) ( )

* Afeccién visual severa es la suma de pacientes con no percepcion de luz y agudeza visual < 20/400, en uno

0 ambos ojos.

** Retinopatia mixta se refiere a la presencia de retinopatia hipertensiva y retinopatia diabética.
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DISCUSION

Actualmente la aterosclerosis se considera un proceso in-
flamatorio sistémico y crénico que puede afectar a multi-
ples lechos vasculares en diferentes estadios de la enferme-
dad o en un mismo tiempo (14-16) lo que determina su
expresion clinica y el prondstico de los pacientes (17). Exis-
ten sindromes clinicos bien definidos que se encuentran
intimamente relacionados al desarrollo de aterosclerosis,
como son: enfermedad coronaria, enfermedad vascular ce-
rebral isquémica y enfermedad vascular periférica (18-20).
El punto comun de estas patologias es que a mayor grado
de aterosclerosis valorada por estenosis arterial, la proba-
bilidad de presentar un evento vascular isquémico
incrementa, y a mayor grado de afeccion en multiples le-
chos vasculares, el prondstico es peor ya que existe mayor
probabilidad de presentar recurrencia de eventos isquémicos
y, por tal, mala recuperacion funcional de los pacientes (21).

Debido a que el ojo y el cerebro estan hemodinamica-
mente relacionados con la arteria cardtida, cambios
hemodinamicos debidos a aterosclerosis de dicha arteria
pueden asociarse al desarrollo del sindrome ocular
isquémico (22, 23). Se estima que entre 50 y 70% de los
casos con sindrome ocular isquémico son atribuidos o es-
tan asociados a aterosclerosis carotidea. También se ha vis-
to que los pacientes que presentan estenosis carotideas se-
veras son los que presentan con mayor frecuencia el sin-
drome ocular isquémico, que pacientes con menores por-
centajes de estenosis de la arteria (24). Tomando en cuenta
esto, decidimos estudiar un grupo de pacientes con sindro-
me ocular isquémico cuya causa se atribuyo6 a aterosclerosis
carotidea. La aportacion original del estudio es que compa-
ramos a los pacientes con aterosclerosis carotidea vs pa-
cientes con aterosclerosis carotidea y aterosclerosis
intracraneal como un indicador de afeccion sistémica de la
aterosclerosis, dato que no se ha publicado. Creemos que
se cumplio el objetivo principal del estudio que fue deter-
minar si los pacientes con aterosclerosis extra e intracraneal
presentaban peor prondstico visual en comparacion con los
pacientes con aterosclerosis localizada a la arteria cardtida
interna.

Si bien la poblacion de estudio fue pequeiia (n=26), los
resultados mostrados son validos debido a que ambos gru-
pos presentaron distribucion similar en cuanto a edad, gé-
nero, factores de riesgo vascular y porcentajes de estenosis
de la arteria carotida interna, sin presentarse diferencias
significativas entre estos grupos, de tal manera que se com-
portaban igual en estos aspectos. La tinica diferencia entre
los grupos fue la presencia de aterosclerosis intracraneal,
por lo tanto, las diferencias encontradas en las variables del
sindrome ocular isquémico pudieron ser atribuidas a la pre-
sencia o no de aterosclerosis intracraneal.

El sindrome ocular isquémico se ha reportado con mayor
frecuencia en hombres en cerca de 60% de los casos, y con
una edad de presentacion alrededor de los 60 afios (25).
Nuestra serie fue representada en 62% por hombres, y la
edad media de presentacion de los sintomas fue de 65 afos,
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dato similar a lo reportado en la literatura.

En cuanto a la presencia de retinopatia, el grupo de pa-
cientes con aterosclerosis extra e intracraneal presentdé ma-
yor frecuencia de retinopatia mixta (diabética e hipertensiva)
(p= 0.005) con un RM de 2.17. Un estudio reciente publi-
cado por Wong y cols. (26) valorando lesiones de sustancia
blanca en el cerebro como indicador de dafio microvascular,
se encontrd que estos pacientes presentaban mayor frecuen-
cia de retinopatia que pacientes sin lesiones de sustancia
blanca; también mostrd que los pacientes con retinopatia
presentaban mayor frecuencia de ictus vascular, y un ha-
llazgo importante fue que los pacientes con retinopatia y
lesiones de sustancia blanca tienen mayor riesgo de pre-
sentar ictus vascular cerebral en comparaciéon con pacien-
tes sin lesiones de sustancia blanca y sin retinopatia (20%
vs 1.4%). Si bien nuestro disefio de estudio es diferente que
el de Wong , podemos extrapolar los resultados obtenidos.

El prondstico visual de los pacientes con sindrome ocu-
lar isquémico es malo. En un reporte publicado por Mizener
y cols. (13) se encontrd que la agudeza visual de los pa-
cientes era igual o menor a 20/400 en 64% de sus casos,
con una edad media de 68 afios. En nuestra serie, el dete-
rioro visual igual o menor a 20/400 se present6 en 38.5%
de los casos con aterosclerosis extracraneal y en 53.8% de
los casos con aterosclerosis extra e intracraneal (p=0.016).
El porcentaje del grupo con aterosclerosis extra e
intracraneal es similar al encontrado por Mizener, y la me-
dia de edad en este grupo también es similar a la reportada
por este autor. Probablemente los pacientes de mayor edad
compartan caracteristicas similares en cuanto a la distribu-
cion de aterosclerosis, por lo tanto presenten mayor afec-
cion visual que pacientes de menor edad. Otros autores han
encontrado resultados similares a los nuestros, con menor
porcentaje de afeccion visual severa que la reportada por
Mizener. Sivalingam y cols. (27) reportaron vision de cuenta
dedos o peor en 37% de los pacientes al momento el diag-
nostico, y en 58% al seguimiento a un afio.

En relacion con aterosclerosis carotidea, Meizene y cols.
(13) reportd 74% de los casos de sindrome ocular isquémico
con estenosis mayores a 80%; en nuestra serie se presento
estenosis severa (>70%) en 46% de los casos, y estenosis
mayor del 50% de la arteria carétida interna en 73% de los
casos. La diferencia en los porcentajes puede explicarse
por diferencias raciales, ya que se ha reportado mayor fre-
cuencia de aterosclerosis intracraneal en raza asiatica y en
latinos, en tanto que la raza blanca tiene mayor frecuencia
de aterosclerosis extracraneal (28, 29).

Otro dato interesante es que los pacientes con estenosis
carotidea se consideran candidatos a endarterectomia o stent
solo cuando se presentan sintomas atribuibles a la arteria
carotida y ésta presenta mas de 70% de estenosis. La pre-
sentacion del sindrome ocular isquémico en un alto por-
centaje de pacientes con estenosis mayor de 50%, hace pen-
sar que los criterios de cirugia o stent deben ser revalorados
en pacientes con sindrome ocular isquémico para evitar
secuelas discapacitantes severas como es la pérdida de la
vision. Posiblemente pacientes con estenosis de 50% y
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manifestaciones clinicas oculares, deban ser tratados por
via quirtrgica o endovascular para evitar estas secuelas.

Podemos concluir que la presencia de aterosclerosis
intracraneal, como marcador de aterosclerosis sistémica,
es un factor determinante en la progresion y mal pronéstico
visual de los pacientes con sindrome ocular isquémico de-
terminado por afeccion visual severa y afeccion bilateral
de los sintomas. Si bien este es un estudio con pocos pa-
cientes, creemos necesario que esta nueva variable sea in-
cluida en estudios posteriores para poder establecer una
asociacion directa.
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