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1. ABREVIATURAS

AAO: American Academy of Ophthalmology

ACI: Arteria car6tida interna

ACR: Arteria central de la retina

AFF: Angiografia de fluorescencia fondo de ojo

AGF o AF: Angiografia de fluorescencia

AIC (en inglés ICA): Angulo iridocorneal

AV: Agudeza visual

AVC: Agudeza visual corregida

AVMC (en inglés BCVA): Agudeza visual mejor corregida

BGI: Glaucoma de implante Baerveldt

BIREME: Biblioteca regional de Medicina

CFC (en inglés CPC): Ciclofotocoagulacion

CRA (en inglés ARC): Crioterapia de retina anterior

CSIC: Grupo de investigacion del consejo superior de investigaciones cientificas
CV: Campo visual

EAC (en inglés CEA): Endarterectomia de arteria carotida

ERG: Electrorretinografia

FDEP (en inglés PEDF): Factor derivado del epitelio pigmentado
FPC: (en inglés CNP): Falta de perfusion capilar

GNV (en inglés NVG): Glaucoma neovascular

HA: Humor acuoso

IGF: Angiografia con verde de indocianina

IVB: Aplicacion intravitrea de Bevacizumab

MeSH: Medicial subject headings (encabezados de temas médicos)
MMC: Mitomicina C

MOI: Motilidad ocular intrinseca

NVA: Neovascularizacién del angulo
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NVD: Neovascularizacion del disco

NVI: Neovascularizacion del iris

OACR (en inglés CRAO): Oclusién arteria central de la retina
OCT: Tomografia de coherencia dptica

OCT-A: Angiografia por tomografia de coherencia Optica

OD: Ojo derecho

Ol: Ojo izquierdo

OVCR (en inglés CAOD): Oclusion de la vena central de la retina
PAS: Sinequias anteriores periféricas

PFC (en inglés PRP): Panfotocoagulacion o fotocoagulacién panretiniana
PFR: Pruebas funcionales respiratorias

P10: Presion intraocular

PRISMA: Preferred Reportirn Items of Systematic Reviews and Meta-Analyses
(Declaracion de elementos de informes de revisiones sisteméticas y metaanalisis)

RAPD: Defecto pupilar aferente relativo

RDP (en inglés PDR): Retinopatia diabética proliferativa

RIS: Reestenosis intrastent

RM: Resonancia magnética

RV: Revisiones sistémicas

SCI: Science Citation Index (Indice de citas cientificas)

SciELO: Scientific electronic library online (Biblioteca Cientifica Electrénica en linea)
SIO (en inglés OIS): Sindrome de isquemia ocular

SJR: SCImago Journal Rank (ranking de revistas)

STA-MCA: Bypass arteria temporal superficial y arteria cerebral media
TC: Tomografia computarizada

TCD: Tronco cerebral derecho

TCI: Tronco cerebral izquierdo

TLE: Trabeculectomia

VEGF: Factor de crecimiento del endotelio vascular
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2. RESUMEN

2.1.RESUMEN

Fundamentos y objetivos: En el presente trabajo realizamos una revision
bibliografica del glaucoma neovascular en estenosis carotidea, a propdsito de un caso
clinico de un paciente de 70 afios diagnosticado en el Hospital Arnau de Vilanova de

Valencia.

Material y método: La busqueda bibliogréfica y la seleccion de articulos para este
trabajo se han realizado a través de bases de datos. Principalmente hemos utilizado
PubMed/Medline. Otras bases de datos también utilizadas han sido Biblioteca

cientifica electronica en linea (SciELO), Elsevier y Google academy.

Resultados: EI glaucoma neovascular puede ser la primera manifestacion clinica de
un sindrome de isquemia ocular lo que implica una enfermedad oclusiva carotidea
grave subyacente. Es importante establecer un diagnéstico temprano de cara al

prondstico tanto visual como vital del paciente.

Conclusiones: Ante la aparicion de un glaucoma neovascular es esencial el estudio
de la causa subyacente. Cuando se trata de un sindrome de isquemia ocular, el
oftalmdlogo tendra un papel imprescindible en su diagndstico y derivacion temprana,

para un mejor prondstico.

Palabras clave: glaucoma neovascular, estenosis carotidea, neovascularizacion,

sindrome de isquemia ocular
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2.2.ABSTRACT

Background and objectives: In the present project we carry out a bibliographic
review of neovascular glaucoma in carotid stenosis, regarding a clinical case of a 70-

year-old patient diagnosed at the Arnau de Vilanova Hospital in Valencia.

Material and method: The bibliographic research and the selection of articles for
this project has been carried out through databases. We have mainly used
PubMed/Medline. Other databases also used have been Scientific Electronic Library
Online (SciELO), Elsevier and Google Academy.

Results: Neovascular glaucoma may be the first clinical manifestation of an ocular
ischemic syndrome, which implies an underlying severe carotid occlusive disease. It
is important to establish an early diagnosis for both visual and vital prognosis of the

patient.

Conclusions: When neovascular glaucoma appears, it is essential to study the
underlying cause. In the case of an ocular ischemic syndrome, the ophthalmologist

will have an essential role in its diagnosis and early referral, for a better prognosis.

Key words: neovascular glaucoma, carotid stenosis, neovascularization, ocular

ischemic syndrome
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3. INTRODUCCION

El glaucoma es una neuropatia dptica adquirida y progresiva, asociada a la pérdida de
células ganglionares de la retina y sus axones, que conlleva una reduccion del campo
visual e incluso ceguera (1). El nervio optico es el encargado de enviar las sefiales que
recibimos por el ojo al cerebro, por lo que una afectacion de este nos llevara a una
reduccion de la vision. Generalmente, este dafio en el nervio dptico es producido por un

aumento de la presion intraocular. (2)

El glaucoma neovascular es un tipo especial de glaucoma que se caracteriza por la
aparicion de nuevos vasos sobre el iris y el angulo iridocorneal. Asocia frecuentemente
la presencia de una membrana fibrovascular que limita la salida del humor acuoso desde
la camara anterior provocando un aumento de la presion intraocular por obstruccion del
drenaje. Las causas mas comunes de GNV son: oclusion de la vena central de la retina,

retinopatia diabética proliferativa y sindrome isquémico ocular. (3)

La estenosis carotidea consiste en un estrechamiento de la arteria caroétida, ubicada una a
cada lado del cuello. Estas arterias son las encargadas de irrigar la cabeza, caray cerebro
(4), por lo que un estrechamiento (u oclusion) de estas puede llevar al sufrimiento de

patologias importantes, entre las que encontramos el glaucoma neovascular.

3.1.ANATOMIA

Para poder entender toda la patologia que se produce en el 0jo como consecuencia de un
glaucoma neovascular en estenosis carotidea, es necesario repasar la anatomia del globo

ocular y las arterias que lo irrigan.

El globo ocular es un 6rgano altamente especializado localizado en la cavidad orbitaria.
Su funcién principal es detectar los estimulos visuales (fotorrecepcion) y enviar la

informacién visual al cerebro, por medio del nervio éptico.

Se compone principalmente de tres capas: fibrosa, vascular e interna (o nerviosa). La capa
fibrosa estd conformada por la esclera y la cornea, la vascular o pigmentada por la

coroides, el cuerpo ciliar y el iris, y la interna o nerviosa por la retina. (5-7)
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llustracién 1: Anatomia y estructura del globo ocular
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Ademas de las tres capas bésicas del 0jo, este contiene otras estructuras refractivas, como

son el cristalino (o lente), el cuerpo o humor vitreo y el humor acuoso. (6)

Es importante recordar la circulacion del humor acuoso, ya que el aumento de la presion
intraocular que se produce en el glaucoma neovascular sera, precisamente producida por
la oclusién de este circuito. EI humor acuoso es un fluido que se encuentra en las camaras
anterior y posterior del 0jo y se encarga de nutrir y oxigenar aquellas estructuras del ojo
a las que no les llega bien el aporte sanguineo (sobre todo cornea y cristalino). Es
generado en la camara posterior por el cuerpo ciliar y circula a través de las camaras
bordeando el iris. A continuacion, atraviesa la malla trabecular, la cual estd a su vez
formada por tres mallas: la malla uveal, la corneoescleral y la yuxtacanalicular o

cribiforme.

A B

Canal de Schlemm Amara -----"

Venas g ‘ Schlemm Malla
epiesclerales | /] trabecular
'.‘ — Sy . o
//; / ':!

. Cristalino

N
N
N

\

“Angulo
iridocorneal

llustracién 3: Circulacion del humor acuoso

En cuanto a la vascularizacion del globo ocular, nos encontramos con que la arteria
principal que irrigara el ojo es la carétida interna. La arteria carétida se divide en: externa
e interna. La externa es la encargada de irrigar las partes mas superficiales del craneo,

mientras que la interna irrigara principalmente el cerebro. (8)

La arteria carotida interna, antes de terminar su recorrido dividiéndose en las arterias
cerebral media y cerebral anterior (que seran las que iran a irrigar el cerebro), contiene
varias ramificaciones entre las cuales nos encontramos la arteria oftalmica, encargada de

Ilevar la sangre necesaria al globo ocular y estructuras orbitarias. La arteria oftalmica se



Universidad Catolica de Valencia

samVicente e FACULTAD DE MEDICINA'YY ODONTOLOGIA

situa en la cara inferolateral del nervio optico y atraviesa el conducto éptico para entrar

en la érbita.

Figura 1: Vascularizacion del ojo
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A su vez, la arteria oftdlmica tiene varias ramificaciones, que se dividen segun si se

originan lateral, medial o superior al nervio optico: (9)

1. Laterales al nervio Optico: arteria lagrimal y arteria central de la retina.
2. Por encima del nervio Optico: arteria supraorbitaria, arterias ciliares y arterias

musculares.
3. Mediales al nervio Optico: arterias etmoidales y arterial palpebral.
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llustraciones 4 y 5: Vascularizacion del ojo
8
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La arteria oftdlmica finaliza su trayecto dividiéndose en las arterias frontal medial y nasal.

3.2.GLAUCOMA NEOVASCULAR

Definimos glaucoma como una neuropatia éptica adquirida y progresiva, asociada a la
pérdida de células ganglionares de la retina y sus axones, que conlleva a una reduccion

del campo visual e incluso ceguera.

El glaucoma neovascular (GNV) es un tipo de glaucoma secundario, refractario al
tratamiento, muchas veces incurable, con muy mal prondéstico visual. Se caracteriza por
la aparicién de nuevos vasos sobre el iris y el angulo iridocorneal (neovascularizacion
iridiana) y asocia frecuentemente la presencia de una membrana fibrovascular que limita
la salida del humor acuoso desde la cdAmara anterior (3). Esta enfermedad es producida
como resultado de una serie de patologias oculares las cuales, en casi todos los casos, el

mecanismo principal es la isquemia retiniana, que puede acabar produciendo ceguera.

3.2.1. Epidemiologia

El GNV afecta actualmente a unas 75.000 — 113.000 personas en Europa, especialmente
a aquellas de edad avanzada (pico de incidencia alrededor de los 65 — 70 afios) y sexo
masculino. De entre los glaucomas, el 3,9% son secundarios a la neovascularizacion del
iris y angulo iridocorneal (que se corresponde con glaucoma neovascular). Alrededor del
60% de los pacientes con isquemia por oclusion de la vena central retiniana desarrollara
neovascularizacion del segmento anterior, en un periodo de tiempo de entre 1 — 2 afos.
Los factores de riesgo mas frecuentes son la hipertension arterial y la diabetes (10). La
incidencia estimada esta en torno a 3.800 nuevos casos por afo, y continua en aumento
debido al incremento de personas con diabetes. La diabetes produce alteraciones en la
vascularizacion retiniana, que es una de las causas mas frecuentes del desarrollo de GNV.
La neovascularizacion en el iris se producird en un 65% de los pacientes con retinopatia
diabética proliferativa, y el GNV en un 20%. (11)
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3.2.2. Patogenia

La formacion del GNV ocurre como consecuencia de un primer evento que se manifiesta
en forma de hipoxia e isquemia retinianas (12). La hipoxia produce un disbalance entre
los factores pro y anti-angiogénicos y, por ende, se produce una estimulacion de nuevos
vasos (angiogénesis).

Factores proangiogénicos:

4. VEGEF: factor de crecimiento endotelio vascular
5. Factor de crecimiento hepatocitario

6. Factor de crecimiento insulino-dependiente

7. Factor de necrosis tumoral
8

Citoquinas inflamatorias (IL-6)

Factores antiangiogénicos:

9. Factor derivado del epitelio pigmentado (FDEP)
10. TGF-beta
11. Trombospondina

12. Somatostatina

Retinal hypoxia and Ischemia ]
Pathogenic factors (high concentration) J [ Antiangiogenic J
factors
/ \ L
VEGF Others PEDF
(Muller cells, RPE, IGF1&2 \ S

Pericytes, Ganglion cells,
Non-pigmented ciliary TGFpB1&2
epithelium NO

. 1 AN l /
[ | E——
Increased Endothelial Leucn?c_v[e Promotes new vessel
vascular cell mitnsis adhesion to growth & fibroblast
permeability endothelial cells proliferation
!
r

Leaky vessels { New vessel formation BRB Breakdown

FGF, PDGF, IL6

( NVI/ NVA from minor & major arterial circle; Fibrovascular membrane ]

!

[ Trabecular meshwork obstruction; I0P rise; Open angle stage ]

l

{ Contraction of fibrovascular membrane; PAS formation; Angle closure stage

L

Figura 2: Patogenia del glaucoma neovascular
10



X

ez
Universidad Catolica de Valencia

san Vicente M FACULTAD DE MEDICINA'Y ODONTOLOGIA

El VEGF, sintetizado principalmente en las células de Muller de la retina, es el principal
factor implicado en la angiogénesis. Este estimula la formacion de nuevos vasos
sanguineos en un intento de oxigenar mejor una retina que esta isquémica, favorece la

migracion de vasos preexistentes y aumenta la permeabilidad vascular (3).

El primer lugar donde aparece la formacion de neovasos es a nivel del iris. Estos nuevos
vasos se encuentran localizados en una malla de tejido conectivo por detras del iris y,
posteriormente irdn avanzando sobre la superficie del iris, para finalmente llegar al angulo
camerular, el cual tapizan con una membrana fibrovascular sobre la malla trabecular (13).
Posteriormente, los miofibroblastos del tejido conectivo recién formado y los nuevos
vasos comienzan a contraerse, permitiendo asi la adhesion entre el iris y la cdrnea,
creando sinequias anteriores periféricas (PAS). Si la isquemia se mantiene, dicha malla
se va retrayendo hasta provocar el cierre angular (dngulo iridocorneal), hecho que impide
la filtracidon del humor acuoso. La ausencia de filtracion del humor acuoso hara que se
produzca un aumento de la presion intraocular y una neuropatia Optica glaucomatosa

secundaria, que conllevard en muchas ocasiones una ceguera irreversible (12).

3.2.3. Causas

Existen varias causas que nos pueden desencadenar un glaucoma neovascular:

- La causa mas frecuente es la oclusién de la vena central de la retina (OVCR), una
hemi-oclusion de la misma o una oclusién de la rama venosa retiniana (13). Se estima
que el glaucoma neovascular, en un 25% de los casos es producido por la oclusion de
la vena central de la retina, y suele aparecer a los tres meses de que se produzca dicha
oclusion.

- Retinopatia diabética proliferativa (RDP): la diabetes es una enfermedad crénica
que tras muchos afos de evolucion acaba produciendo dafio en los vasos de la retina,
debido a la deficiencia mantenida de oxigeno que presentan (3). Esta causa representa
el 21% de los pacientes con GNV, y la presencia de neovascularizacion del iris puede
encontrarse hasta en un 65% de los casos.

- Sindrome de isquemia ocular: se produce por el bajo flujo sanguineo al globo ocular

debido a una obstrucciéon vascular a nivel de la aorta, carotidas, arteria oftdlmica,
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vasos ciliares o arteria central de la retina (13). Generalmente se diagnostica con eco-
Doppler de carétida, pero esta prueba solo valora el flujo a nivel del cuello, por lo
que, si hay alta sospecha diagnostica, debemos descartar la estenosis vascular a otros
niveles con otras técnicas, como la angio-RM o angio-TAC (14).

Las tres causas principales, por lo tanto, serian las anteriormente nombradas, pero ademas

existen otras causas no tan comunes, en las que incluiriamos:

- Oclusién de la arteria central de la retina (OACR): se produce una isquemia en los
dos tercios internos de la retina, dafiando las células capilares endoteliales, mientras
que la perfusién del epitelio pigmentario de la retina y la retina externa de la coroides
generalmente quedan intactas. (11)

- Tumores o neoplasias intraoculares: el efecto de los factores angiogénicos secretados
por el propio tumor pueden ser la causa de neovascularizacion. (11)

- Desprendimiento de retina de larga duracion

- Cualquier proceso que provoque inflamacion e isquemia intraocular mantenida

Tabla 1: Condiciones oculares y sistémicas que predisponen al glaucoma

Ischemic

Central Retinal Vein ooclusion

Diabetic retinopathy

Carotid insufficiency or Ocular lschemic syndrome

Sickle cell retinopathy

Radiation retinopathy

Central retinal artery ooolusion

Retinopathy of prematurity

Familial exudative vitreoretinopathy

Persistent hypermplastic primary Vitreous
Inflammatory

Uveitis

Trauma

Eales' disease

Retinal vasculitis

Anterior segment ischemia (may be post-surgical)

Endophthalmitis

Extraocular Inflammatory vascular causes like Giant Cell Arteritis,

temporal arteritis
Retinal detachment

Long standing retinal detachment

Proliferative vitreoretinopathy

Coats Udisease

Retinoschisis

Detachment associated with intraocular tumours
Tumours

Choroidal melanoma

Iris melanoma

Retinoblastoma

Intraocular metastasis

Giliary body medulloepithelioma

Vasoproliferative tumours of the retina

Hyperviscosity syndromes and myeloproliferative disorders
Systemic diseases

Juvenile myelomonocytic leukemia

Systemic lupus erythematosus

Juvenile xanthogranuloma

Cryoglobulinemia type 1

Neurofibromatosis type 1

Extraocular vascular disorders like internal carotid artery

obstruction, carotid cavernous fistula
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3.2.4. Clinica

Dependiendo de la gravedad del aumento de PIO, la inflamacion intraocular y la
neuropatia Optica glaucomatosa, los pacientes con GNV pueden presentar numerosas
formas de presentacion clinica de la enfermedad. Los sintomas mas comunes son la
disminucion de la visién y el dolor. Entre los signos mas frecuentes incluiriamos la
fotofobia, el edema corneal, la inyeccidn conjuntival, la rubeosis (desarrollo de vasos
sanguineos anormales), el aumento de P10, la inflamacién, el hipema (presencia de sangre
en la camara anterior del ojo (15)) y la hemorragia vitrea. La forma tipica de presentacion
del GNV generalmente es en un ojo créonicamente rojo y doloroso, que a menudo tiene
una pérdida significativa de la vision. Si la inflamacion o el aumento de PIO son severos,
el paciente puede llegar a presentar fuerte dolor, cefalea, nduseas y vomitos (16). Por el
contrario, si el aumento de PIO es gradual, el endotelio corneal se encuentra en buen
estado v, si se trata de individuos jovenes, el paciente puede encontrarse asintomatico en

los estadios iniciales. (12)

El primer signo clinico visible de GNV es la neovascularizacion del iris. Inicialmente
estos vasos aparecen en la zona pupilar. Es recomendable realizar una angiografia de
fluorescencia (AF) en etapas iniciales en caso de sospecha de NVI para examinar el flujo

sanguineo en las capas de la parte posterior del ojo.

llustracién 6: Angiografia de fluorescencia

El curso clinico tipico del GNV presenta tres estadios: (12,13,16)
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Tabla 2: Etapas clinicas del glaucoma neovascular

Clinical
features

NVI
Gonioscopy

10P
Prognosis

Tiny tufts of new vessels appear first at Development of a fibrovascular Contracture of fibrovascular
the pupillary margin and less commonly membrane on anterior surface membrane pulls the iris over the TM
at the angle which cross the SS to of the iris and angle of anterior forming PAS

arborize over the TM chamber, blocks the TM, and

New vessels grow over iris surface in obstructs aqueous outflow in an

an irregular fashion open-angle manner

Present Prominent Prominent with ectropion uveae
Open angles, NVA with or without NVI Open angles, NVA may or may not Closed angles, NVA usually not
may be present be visible visible

Normal Raised Raised

Good Good with timely intervention Usually guarded|

IOP=Intraocular pressure, NVA=New vessels of the angle, NVI=New vessels of the iris, PAS=Peripheral anterior synechiae, TM=Trabecular meshwork

1.

Estadio inicial de rubeosis de iris: la rubeosis del iris se define como la presencia
de neovasos en el iris como consecuencia de fendmenos isquémicos en la retina.
En este estadio nos encontramos rubeosis en el area pupilar y/o en el &ngulo
iridocorneal, y la PIO suele estar normal (o elevada si se asocia a glaucoma
primario de angulo abierto). En la gonioscopia se observan angulos abiertos, con
neovascularizacion del &ngulo (NVA) con o sin presencia de NVI. Su prondstico
es bueno. (12)

Estadio de angulo abierto: hay una moderada rubeosis del iris y del angulo
camerular con crecimiento del tejido fibrovascular no visible sobre el trabeculum,
y disminuciéon del filtrado del humor acuoso. Nos encontramos con una
prominente NVI, con una PIO elevada. Puede haber signos inflamatorios en
camara anterior e hipema (13). En la gonioscopia se visualizan angulos abiertos,
con NVA que pueden o no ser visibles. Presenta un buen prondstico siempre que
se intervenga a tiempo.

Estadio de angulo cerrado: caracterizado por una severa NVI1'y NVA con rubeosis
intensa. Se produce un cierre del angulo, como consecuencia de la contraccion de
la membrana fibrovascular. Hay ectropidn uveal, sinequias periféricas anteriores,
iris plano con abundantes y finos vasos, inflamacion del segmento anterior,
inyeccion conjuntival, ciliar y edema corneal (13). La P1O se encuentra elevada.

Requiere tratamiento.
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Existe una clasificacion (clasificacion de Weiss y Gold), que diferencia en cuatro
etapas la neovascularizacion del ojo, segun el area de formacién de los nuevos vasos

en el irisy en el angulo. (17)

Tabla 3: Clasificacion de Weiss y Gold de la neovascularizacion del iris y del angulo de la
camara anterior

GRADO 1 GRADO 2 GRADO 3 GRADO 4

NVI | Nuevos vasos del Nuevos vasos del Nuevos vasos del iris Emergen nuevos

iris en la zona iris en la zona en zona ciliar y/o vasos en la zona

pupilar <2 pupilar =2 ectropién uveal 1-3 ciliar y/o ectropion

cuadrantes cuadrantes cuadrantes uveal =3 cuadrantes
NV A | Vasos angulares Vasos angulares Vasos angularesen  PAS >3 cuadrantes

cruzan SS y se cruzan SSy se TMyPAS 1-3

ramifican en TM ramifican en TM cuadrantes

<2 cuadrantes =2 cuadrantes

S8: espolén escleral: TM: malla trabecular; PAS: sinequias anteriores periféricas

3.2.5. Diagndstico

En el diagnostico del glaucoma neovascular, principalmente es imprescindible realizar
una buena anamnesis. En ella serd necesario mencionar los antecedentes que puedan
haber causado esta enfermedad ocular (13). Ademas, se llevaran a cabo una serie de

pruebas complementarias para confirmar el diagnéstico.

En primer lugar, habra que realizar un examen ocular, en el que se evaluara la agudeza
visual (AV) y la motilidad ocular intrinseca (MOI). En los pacientes con GNV avanzado,
la agudeza visual se ve frecuentemente limitada para contar los dedos y la percepcion de
la luz; y en la MOI puede haber un defecto pupilar aferente relativo (RAPD o APD),
segun el nervio optico y el deterioro de la retina. Para realizar correctamente un examen
ocular, habrd que aplicar diferentes técnicas y manejos, que permitiran una mejor

visualizacion de ciertas partes o componentes del globo ocular: (13)

- Biomicroscopio o lampara de hendidura: es una técnica que consta de un sistema de

observacion y un sistema de iluminacion, mediante los cuales se pueden observar
principalmente las partes del segmento anterior del ojo: parpados, pelicula lagrimal,
conjuntivas, limbo esclerocorneal, cornea, iris, camara anterior, pupila y cristalino
(18). El primer signo clinico visible de GNV son los nuevos vasos del iris (NVI) y

del angulo iridocorneal, que aparecen inicialmente en la zona pupilar. A diferencia de
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los vasos sanguineos normales, que son radiales y se derivan del tronco ciliar y de la
banda ciliar circular, los neovasos del iris son delgados, tortuosos y estan orientados
caoticamente en la superficie del iris. El examen con ldmpara de hendidura detectara
inyeccion difusa de vasos conjuntivales, edema corneal difuso, rubeosis del iris y

ectropion uveal.

llustraciones 7 y 8: Neovascularizacion del iris. Visualizacion en lampara de hendidura

- Tonometria: examen con el cual se puede medir la PIO mediante el uso de un
tondmetro (19). En los casos de GNV, la PIO suele encontrarse elevada al cerrarse el
angulo, pero puede estar normal o incluso baja en casos de isquemia ocular (debido a
la disminucion del humor acuoso por el cuerpo ciliar inflamado). La PIO aumenta

gradualmente y se correlaciona con el cierre del angulo iridocorneal.

- Gonioscopia: se utiliza para valorar laamplitud del angulo y la presencia de neovasos.
Esta prueba se realiza para confirmar el estado de una parte que conocemos como el
angulo de drenaje. Esta area esta localizada entre el iris y la cornea, y es el lugar por
donde el humor acuoso drena naturalmente. La prueba de la gonioscopia se realiza
para comprobar si el angulo de drenaje funciona correctamente (20). En el caso de
que haya NVA, se producira un cierre parcial o completo del angulo, debido a que la
apariciéon de una membrana fibrovascular como consecuencia de la proliferacion de
tejido conjuntivo tendera a cerrar el angulo iridocorneal. Cuando esta membrana se
contrae, aparecen zonas donde el iris y la cornea contactan y se adhieren entre si,
creando sinequias anteriores periféricas. Estas sinequias tienden a multiplicarse,

haciendo que el angulo iridocorneal se cierre en un patrén de cremallera.(21)

En la NVA se pueden observar los vasos delgados que cruzan el espolon escleral, se

ramifican y se arborizan sobre la malla trabecular. A veces, estos vasos pueden crecer
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inicialmente en el angulo antes de la aparicion de la NV del margen pupilar, por lo

que la gonioscopia es esencial para un diagndéstico precoz de la enfermedad.

lustracién 9: Neovascularizacion del iris. Visualizacion en gonioscopia

- Fondo de ojo (fundoscopio): El examen de fondo de ojo puede revelar retinopatia

diabética, oclusion de la vena retiniana o sindrome isquémico ocular.

llustraciones 10, 11 y 12: Iméagenes de fondo de ojo

a)Retinopatia diabética: presencia de exudados duros, hemorragias, vascularizacion anormal
y turbiedad del humor vitreo / b) Obstruccién de la vena central de la retina (OVCR):
hemorragias retinianas difusas y venas retinianas tortuosas y dilatadas / ¢) Sindrome de
isquemia ocular (S10): manchas blanco-algodonosas, mancha rojo cereza, estrechez
arteriolar retinal con dilatacion venosa

- Ultrasonido B de polo posterior: para evaluar el estado del segmento posterior y las

caracteristicas del nervio oOptico. Ayuda a descartar causas raras de GNV como

desprendimiento crénico de retina o tumores intraoculares (12).

Los neovasos del iris y del angulo iridocorneal pueden no detectarse durante la

biomicroscopia y la gonioscopia. En estos casos, es importante realizar una angiografia
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con fluorescencia, ya que es Util para detectar rubeosis en etapas tempranas (e incluso en

etapa prerrubedtica).

- Angiografia de fluorescencia (AGF o AF): es un examen ocular en el que se usa

un tinte y una cdmara especiales para examinar el flujo sanguineo en las capas de
la parte posterior del ojo (la retina y la coroides) (22). Esta se utiliza para
diagnosticar la enfermedad causante y evaluar el posterior tratamiento con
panfotocoagulacion (PFC) sobre la retina isquémica. La angiografia con
fluorescencia de fondo de ojo (FFA) es el gold estandar para el diagnéstico de
zonas de no perfusién capilar y neovasos retinianos, ya que detectara todas las
zonas de fuga de la fluoresceina sodica y, de esta manera, el médico podra
diagnosticar la etapa prerrubedtica antes incluso de que los neovasos se vuelvan

visibles en la biomicroscopia. (23,24)

llustracion 13: Angiografia de fluorescencia

Muestra una fuga en el area de neovascularizacion del disco (NVD)

Existen modalidades de iméagenes mas nuevas, como la OCT, que nos permiten hacer un
analisis estructural de las capas de fibras nerviosas de la retina a nivel peripapilar, y asi
medir de forma cuantitativa la pérdida de fibras del nervio oOptico en el glaucoma. La
angiografia por tomografia de coherencia dptica (OCT-A) consiste en un nuevo método
por el cual es posible proporcionar iméagenes angiograficas de la circulacion coroidea y
retinal (25). Mediante esta técnica, es posible detectar la isquemia retiniana
tempranamente, adaptar el tratamiento apropiado y monitorizar la progresién de la

enfermedad, asi como la respuesta al tratamiento (12).
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Figura 3: Imagenes de OCT-A

Esta técnica presenta algunas ventajas frente a la angiografia de fluorescencia, ya que
permite delimitar la extension y profundidad de los neovasos, asi como su regresion.
Ademas, la OCT-A no requiere inyeccion de contraste y permite explorar un area mas
grande de la retina y se utiliza, en algunas ocasiones, para obtener imagenes de la

vascularizacion del iris y detectar NVI. (12)

Ademas, se pueden realizar una serie de exdmenes especiales (13) ya que el amplio
espectro de causas del glaucoma neovascular debe investigarse con el mayor detalle
posible. Debido a las asociaciones sistémicas, los pacientes con GNV deben someterse a

un abordaje cuidadoso.

- Eco-doppler carotideo: se debe hacer en casos en los que no se encuentra enfermedad

retiniana y se sospecha de SI0.
- Angio-RM y angiografia carotidea: si hay sospecha de enfermedad carotidea y no hay

enfermedad vascular a nivel del cuello.
- AGF de segmento anterior: para visualizar la NVI (incluso antes de que den

presentacion clinica)
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- Gonio-fluoresceingrafia e irido-fluoresceingrafia: para el diagndstico precoz de NVI
y NVA.

- Angiografia con verde de indocianina (IGF): para el diagnéstico de isquemia

coroidea.

- Electrorretinografia (ERG): consiste en un examen que mide la respuesta eléctrica de
las células del ojo (conos y bastones) sensibles a la luz (26). Por lo tanto, nos ayuda a

evaluar la capacidad funcional de la retina y el grado de isquemia que presenta.

Actualmente, consideramos que la biomicroscopia con lampara de hendidura y la
gonioscopia son herramientas esenciales para detectar NV, pero la técnica gold estandar
que detecta zonas con ausencia de perfusion y neovascularizacion es la angiografia de
fluorescencia (AGF). (12)

3.2.6. Diagnostico diferencial

En el diagnostico diferencial del GNV debemos incluir todas aquellas enfermedades con
etiologias que predisponen a esta patologia, asi como aquellas que presentan una

sintomatologia similar.

En la etapa del GNV de angulo cerrado, es importante hacer el diagnéstico diferencial
con otras causas de distorsion del iris y sinequias periféricas anteriores, como un trauma
ocular previo o sindromes endoteliales iridocorneales (16). Otro proceso frecuentemente
confundido con GNV vy por el que habra que realizar un diagndstico diferencial es el
engrosamiento de los vasos en pacientes con uveitis anterior (especialmente tras una
cirugia). La diferencia fundamental radica en que en este proceso se produce una
disminucion de la dilatacion tras la administracion de corticoides topicos, mientras que
en laNVI no. En la disgenesia del segmento anterior (especialmente en la atrofia del iris),
la iridociclitis heterocromica de Fuchs y el sindrome de pseudoexfoliacion también
podemos encontrar neovascularizacién del segmento anterior con aumento de la P10, por
lo que seran enfermedades con las que también deberemos hacer un diagnostico
diferencial con el GNV. (12)

Un buen examen clinico con gonioscopia serd lo que méas nos ayudara a diferenciar una

patologia de otra, ya que puede visualizar neovasos en el angulo iridocorneal y sinequias
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anteriores periféricas que cierran parcial o totalmente el angulo de la cdAmara posterior.
Los vasos prominentes del iris son radiales, se encuentran dentro del estroma del iris y
nunca atraviesan el espolon escleral. Los nuevos vasos, por otro lado, son irregulares,
superficiales y, a menudo, cruzan el espolédn escleral, lo que provoca una cremallera en

el angulo de la camara anterior.

3.2.7. Tratamiento

Clasicamente se distinguen varios aspectos clave para el tratamiento del GNV: el
tratamiento de la enfermedad subyacente responsable del desarrollo de los neovasos, el
tratamiento de la P10 elevada (11), el tratamiento de la isquemia retiniana y el control de
la inflamacion. Por lo tanto, las estrategias terapéuticas estaran destinadas a reducir la
isquemia del segmento posterior, reducir la formacion de neovasos y controlar el aumento
de P10. (12)

En primer lugar, debemos tratar la isquemia retiniana, reduciendo asi la liberacion de
estimulos proangiogénicos. Este paso se puede realizar inyectando agentes anti-VEGF en
el cuerpo vitreo o realizando la fotocoagulacion panretiniana o panfotocoagulacion
(PFC). (11)

La panfotocoagulacion consiste en la realizacion de una cicatriz en la retina mediante una
guemadura térmica terapéutica. Para la realizacion de dicha cicatriz, se aplica un haz de
luz laser sobre la retina (27,28). El procedimiento que hay que seguir se basa en: aplicar
un anestésico topico y, a continuacion, lanzar disparos cortos y repetidos de laser en el
area de la retina seleccionada. Tras la realizacion de esta técnica, se puede producir una

ligera disminucion de la vision, que se recupera en un periodo de dos a seis semanas.

No hay que olvidar que esta técnica puede presentar una serie de riesgos durante su
realizacion: puede provocar alguna hemorragia o generar una cicatriz excesiva que dafie
las estructuras subyacentes del ojo (como la macula) (27); y una serie de complicaciones:
derrames coroideos, desprendimientos de retina exudativos, edema macular, déficits del
campo visual y defectos de la vision nocturna. La aparicion de estas complicaciones esta
estrechamente relacionada con los parametros del laser, como el aumento de la duracién
y la potencia, lo que provoca una mayor dispersion de la energia térmica dentro de la

retina y la coroides. La llegada de otros tipos de laser como el laser de patron multipunto,
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ha disminuido la aparicion de estas complicaciones, pero contintan existiendo, aunque

en menor medida. (28)

Cuando la realizacion de la panfotocoagulacién no es posible debido a una vision
disminuida del fondo de ojo, se puede realizar una ablacion retiniana aumentada con
crioterapia de retina anterior (CRA) (11). Esta consiste en la aplicacion de un

dispositivo de congelacion en la zona de la retina en la que queremos actuar.

Otro tratamiento médico utilizado actualmente para el GNV es la inyeccion intravitrea
de inhibidores de VEGF, mas conocidos como anti-VEGF (11). Este tratamiento se
utiliza, sobre todo, para suprimir la NV del iris y del &ngulo. El factor de crecimiento del
endotelio vascular (VEGF) es una proteina que genera el organismo, que produce nuevos
vasos sanguineos cuando el cuerpo lo requiere. En el caso de pacientes con GNV,
conviene detener esta produccion de neovasos mediante la inyeccién de anti-VEGF, que
lo que hacen es bloquear el efecto VEGF, retardando asi el desarrollo de vasos sanguineos
en el ojo (29). Los anti-VEGF que conocemos hoy en dia y que mas se utilizan son:
bevacizumab, ranibizumab, conbercept, aflibercept y brolucizumab. Estos agentes se
administran mediante inyeccion intravitrea (30). ElI empleo de bevacizumab intravitreo
produce cambios hemodindmicos en la circulacion retinal: vasoconstriccién, disminucién
del fujo en los neovasos, regresion de los neovasos del iris y del angulo iridocorneal con
disminucion de la P10 y resolucion del hemovitreo. (13). Esta terapia anti-VEGF, por lo
tanto, consiste en frenar el crecimiento de los neovasos, produciendo con ello una
disminucion de la P10O. Esto supone un mejor prondstico visual y un mejor control de la
PIO en pacientes con glaucoma neovascular, al reducir la neovascularizacion.
Desafortunadamente, sus efectos son eficaces pero temporales y duran de cuatro a seis
semanas. Ademas, el anti-VEGF no puede actuar sobre la membrana fibrovascular que

cierra el angulo iridocorneal.

Tratamiento médico:

El tratamiento médico del GNV incluye:

-Farmacos hipotensores: inhibidores de la anhidrasa carbdnica (tanto orales como

topicos) (acetazolamida, dorzolamida), beta-bloqueantes (timolol, betaxolol) y alfa-2-

22



X

ez
Universidad Catolica de Valencia

san Vicente M FACULTAD DE MEDICINA'Y ODONTOLOGIA

agonistas (brimonidina). EI mecanismo de accion de estos consiste en la disminucion de
la produccion de humor acuoso (con su consecuente disminucion de la PIO) y mejoria de
su salida (11).

-Farmacos antiinflamatorios y ciclopléjicos: los colirios esteroideos reducen la

inflamacion, y los ciclopléjicos disminuyen el dolor al inhibir el espasmo ciliar, la

congestion y las sinequias posteriores. (13)

-Antiinflamatorios tépicos esteroideos (prednisolona)

Deben evitarse los andlogos de prostaglandinas y los agentes anticolinérgicos (como la
pilocarpina) porque pueden agravar la inflamacion. También deben evitarse los midticos,
ya que pueden empeorar el cierre del angulo sinequial por el desplazamiento anterior del
diafragma iris-cristalino y el bloqueo del flujo de salida del humor acuoso desde la camara

anterior.

Tratamiento quirurgico:

Se recurre a la cirugia como tratamiento del GNV cuando el tratamiento médico es
insuficiente y no se consigue reducir la PIO lo suficiente o se ocluye el angulo e impide
la salida del humor acuoso. El tratamiento quirtrgico significa un reto ya que presenta un
alto riesgo de fracaso. La reduccion de la inflamacion y de la actividad de la NV previas

a la cirugia ayudan a incrementar la posibilidad de éxito en la cirugia.

Existen principalmente tres técnicas quirdrgicas por las que podemos tratar un GNV. La
trabeculectomia y los dispositivos de drenaje, que se emplean con la finalidad de
aumentar la facilidad de salida del humor acuoso; y los procedimientos ciclodestructivos,

que reducen la produccion de humor acuoso. (13)

-Trabeculectomia: es una cirugia de drenaje del glaucoma que se utiliza en pacientes con
un buen pronostico visual, cuando la NVI esta inactiva, si no existe cierre angular por
sinequias y/o si la PIO es incontrolable con tratamiento médico (13). Consiste en la

creacion de una salida directa entre la cAmara anterior del ojo (entre la cornea y el iris) y
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el espacio subconjuntival (porcidn anterior del 0jo). Esta apertura permitira la salida del

humor acuoso al exterior y, por lo tanto, la disminucion de la P10. (31)

llustraciéon 14: Tratamiento GNV mediante trabeculectomia
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En los dltimos afios, se ha producido un incremento del éxito en este tipo de cirugias
gracias a la utilizacion de antimetabolitos y la realizacion previa de los tratamientos
anteriormente comentados (panfotocoagulacion, crioterapia de retina e inyeccion de anti-
VEGF) (11). Los antimetabolitos mas utilizados son la mitomicina ¢ (MMC) y el 5-
fluoruracilo (5-FU). EI mecanismo de accién de estos consiste en inhibir la
vascularizacion (previene la cicatrizacion, haciendo que el canal no se cierre), pero a su
vez lesionan excesivamente los tejidos subyacentes y tienden a producir una serie de
complicaciones, como hipotonia postoperatoria, toxicidad corneal, sobredrenaje del HA

por una pared muy delgada...

En los Gltimos afios se ha demostrado que la inyeccion con bevacizumab en el cuerpo
vitreo antes de realizar la trabeculectomia con MMC reduce los riesgos de hipema

postoperatorio y mejora el resultado de la cirugia (30).

-Dispositivos de drenaje para glaucoma: Son utiles para tratar aquellos glaucomas
refractarios a tratamiento médico y cuando la trabeculectomia ha fracasado y no consigue
controlar la P1O. Estos dispositivos consisten en un tubo que drena humor acuoso desde

la camara anterior o posterior a un plato ubicado en la zona ecuatorial del ojo.
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lustracién 15: Tratamiento del GNV mediante dispositivos de drenaje

Existen varios tipos de dispositivos, que se dividen segun presenten o no valvula: (32)

e Dispositivos con valvula:

Ahmed: utiliza una camara conica trapezoidal, que crea un efecto Venturi el cual
ayuda al humor acuoso a fluir a través del implante. En un estudio realizado en
China en los afios de 2014 a 2018 se evaluaron los resultados de éxito en esta
cirugia: a los 12 meses, el porcentaje de éxito es de un 66,7%. (33)

Krupin: consiste en un tubo de Silastic abierto que se coloca en la cAmara anterior
del ojo. El extremo distal del tubo tiene hendiduras horizontales y verticales que

crean una valvula unidireccional, sensible a la presion.

o Dispositivos sin valvula:

Molteno: tubo de silicona sobre la parte superior de las placas epiesclerales.
Baerveldt (BGI): tubo de silicona que se inserta en la cAmara anterior y extrae el
humor acuoso.

Ex-Press: implante de acero inoxidable que conduce el HA desde la camara

anterior hasta el espacio intraescleral a través de un dispositivo.

En aquellos pacientes con GNV, los dispositivos de drenaje mas utilizados son los

valvulares, ya que ayudan de forma inmediata a la disminucion de la P10, con una menor
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probabilidad de hipotonia (12), pero la eleccion del dispositivo a utilizar dependera del

juicio del médico (11).

El procedimiento para aplicar un dispositivo de drenaje ocular conlleva una serie de
riesgos, como la cicatrizacion sobre el globo ocular, la infeccion o sangrado del ojo, el
exceso de salida de liquido del ojo, catarata, pérdida de vision o vision doble y la
necesidad de reintervencion para extraer el implante (34). El porcentaje de éxito es bajo,
incluso con la previa realizacion de panfotocoagulacion o inyeccion de anti-VEGF.

Un estudio reciente comparo6 la eficacia del tratamiento del GNV con trabeculectomia
(TLE) frente al tratamiento con implante de drenaje Baeveldt (BGI). Este estudio
demostrd que no existen diferencias en el éxito quirargico, la PIO o la agudeza visual

entre ambos grupos (35).

-Ciclofotocoagulacion (CFC): procedimiento crioablativo con laser de diodo, que
disminuye la produccion de HA (y, por lo tanto, disminuye la PIO) y destruye
parcialmente el cuerpo ciliar. Esta técnica puede presentar algunas complicaciones como
hipema, iritis crénica, edema corneal y ptisis bulbi. Suele utilizarse en pacientes con mala
vision o como una medida temporal en pacientes con PIO alta donde los medios no son

lo suficientemente claros para realizar una PFC (12,13).
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A continuacién, encontramos el protocolo de tratamiento que habria que seguir ante un

paciente con glaucoma neovascular: (12)

Management protocol of NVG
MVI/NVA

High 10P Normal IOP
1

Manage similarly
except for IOP
management

| PL or better

‘ e } Painul bind e
eye o clear
) o
[ | [ ] T 1
TobIcl Treat Treat Corneal
Observe cycloplegics/ Contral IOF d a . Cataract VH/TRD
staroids Eticlogy inflammation edema
= Fledical n -
Persistent pain IVB in all cases + Medical control Medical
L t|\-[1‘ed-cral PRP in 2-3 Sterloldls a_nd l%o:trltrlaol of I0P+IVES control of
R SrOFY sittings within 1 EAn ik ARC I0PHVBHARC
week
Evisceration | '-|
—_— Early VR
TOP still Cloar Doesn't Cataract surgery
High Follow up clear extraction within 1
after 1 week week +
] | L| Ongoing IOP
PRP [as Glaucoma PRP by LIO sotrol
mentioned) filtration surgery within 1-3 days
+ Ongoing followed by PRP post op+
IOP contral by LID within 1-3 Ongoing IOP
days post op control

Figure 6: Flow chart showing the recommended treatment protocol of NVG. NVD- Neovascularization of the disc; NVE- Neovascularization
elsewhere; IOP- intraocular pressure; NVG- neovascular glaucoma; VEGF- vascular endothelial growth factorlOP Intraocular pressure; NVA
New vessels of the angle-; NVI New vessels of the iris, PL-perception of light, TSCPC-transscleral cyclophotocoagulation, Trab-trabeculectomy,
GDD-glaucoma drainage device surgery, PRP: panretinal photocoagulation, 1VB-intravitreal anti-vascular endothelial growth factor injection,
ARG-anterior retinal cryopexy, VR-vitreoretinal, LIO-laser indirect ophthalmoscopy, VH-vitreous haemorrhage, TRD-tractional retinal detachment

Figura 4: Protocolo de tratamiento glaucoma neovascular

3.2.8. Prondstico
El prondstico de esta enfermedad depende, principalmente de dos factores: la prevencion
y tratamiento del GNV en estadios tempranos y el transcurso de la enfermedad. Para llevar
un buen control de la enfermedad, serdn necesarias consultas periddicas con el

oftalmdlogo, y su frecuencia dependera de la etiologia y el curso clinico de la enfermedad.

La mejor terapia es la prevencion. Es fundamental examinar a fondo a todos los
sospechosos de glaucoma neovascular y pacientes con factores de riesgo, especialmente
aquellos con retinopatia diabética proliferativa y oclusion de la vena central de la retina,
ya que una complicacion de esta enfermedad puede llevar a la ceguera irreversible. Se
recomienda realizar una labor educativa al paciente, asi como un seguimiento en consulta
y la aplicacion de tratamiento adecuado. (12)
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3.3.ESTENOSIS CAROTIDEA Y SINDROME DE ISQUEMIA OCULAR

El sindrome de isquemia ocular (SIO) es una patologia rara, que consiste en una
hipoperfusion cronica progresiva del globo ocular producida por una estenosis u oclusion
de la arteria carotida (normalmente la carotida interna o la cardétida comdn) que puede
llevar a una disminucion de la visidn. Se caracteriza por presentar isquemia en los
segmentos anterior y posterior del ojo, debido a una reduccion del flujo sanguineo. La
causa mas frecuente de los cambios en la arteria carétida es producida por ateroesclerosis.
(36)

3.3.1. Epidemiologia

El sindrome de isquemia ocular es una patologia poco frecuente, constituyendo la tercera
causa mas comun de glaucoma neovascular. Se estima una incidencia de 7,5 casos por
cada millon al afio, pero se cree que la prevalencia es mayor porque se tiende a

diagnosticar erréneamente como oclusion de la vena retiniana o retinopatia diabética.

Produce, principalmente, afectacion unilateral (a pesar de que un 20% de los casos se
manifiesta de forma bilateral). Afecta fundamentalmente a varones entre 50 y 80 afios
(edad media: 65 afios, siendo rara la afectacion por debajo de los 50 afios), y su incidencia
aumenta con la edad. Principalmente afecta a personas con antecedentes de riesgo como
hipertension  arterial, diabetes mellitus, cardiopatia isquémica o0 accidente
cerebrovascular. Su incidencia no ha demostrado encontrarse relacionada con la raza.
(37,38)

3.3.2. Patogenia

El SIO es producido por una estenosis (normalmente de >90%) u oclusion de la arteria
carotidea, normalmente causada por una ateroesclerosis. Una estenosis de ese calibre
reduce la presion de perfusion de la arteria central retiniana, produciéndose asi una
hipoperfusion (o isquemia en casos de oclusion completa de la arteria) del globo ocular.
Los pacientes con un buen desarrollo de la circulacion colateral pueden no llegar a

presentar SIO, por una redistribucion del flujo sanguineo. Por el contrario, aquellos
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pacientes que presenten un pobre desarrollo de la circulacion colateral (entre las arterias

carotidas interna y externa o entre las dos arterias carotidas internas), acabaran por

presentar una isquemia ocular. (36)

INTERNAL CAROTID ARTERY

OPHTHALMIC ARTERY

|———>  SHORT POSTERIOR
/ CILARY ARTERIES

> CENTRAL RETINAL ARTERY

INTERNAL CAROTID ARTERY

INTERNAL CAROTID ARTERY

OPHTHALMIC ARTERY OPHTHALMIC ARTERY

| —— sHoaT pPosTERIOR —_— SHORT POSTERIOR
CILIARY ARTERIES P 4 CILIARY ARTERIES

> CENTRAL RETINAL ARTERY

From Circle
of Willis

CENTRAL RETINAL ARTERY

~»  INTERNAL CAROTIO
ARTERY OCCLUSION

[b]
Figura 5: Patogenia del sindrome de isquemia ocular

> INTERNAL CAROTID
ARTERY OCCLUSION

a) Flujo sanguineo normal en la arteria oftalmica y sus ramas / b) oclusion de la arteria carétida interna
con circulacion colateral a través del poligono de Willis (flujo de la arteria oftdlmica anterior) / c)
oclusién de la arteria carétida interna y circulacion colateral a traves de la arteria oftalmica (flujo inverso
de la arteria oftalmica)

3.3.3. Causas
La principal causa de SIO es la estenosis de la arteria cardtida. Esta estenosis suele ser
producida por una ateroesclerosis. Es decir, se produce un acimulo de grasa, colesterol y
otras sustancias en la arteria cardtida, produciendo asi un bloqueo al paso de la sangre.
(39)

Otras causas que pueden producir una oclusién de la arteria son aneurismas disecantes,
arteritis de células gigantes, displasia fibrovascular, arteritis de Takayasu, sindrome del
arco aortico, enfermedad de Behget, traumatismo o inflamacion, complicaciones tras

inyeccidn intravitrea con anti-VEGF y tras radioterapia por carcinoma nasofaringeo. (36)
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A pesar de no ser las causantes del SIO, hay muchas comorbilidades que apoyan la
aparicion de dicha oclusion: enfermedad cardiovascular, hipertension arterial, diabetes

mellitus, infarto de miocardio...

3.3.4. Clinica

Clinicamente, el sindrome de isquemia ocular se presenta con disminucién de la agudeza
visual (cuando la estenosis que se produce es mayor del 70%), y cambios en el campo
visual. La pérdida de agudeza visual se produce de forma progresiva a lo largo de meses
0 aflos. En ocasiones (en un 10% de las veces), se puede producir una pérdida de vision
transitoria, a causa de una embolizacion transitoria de la arteria central retiniana. También
podemos encontrar dolor en estos pacientes. Este dolor sera de tipo periorbitario y suele
ser producido por un glaucoma neovascular, hipoxia del globo ocular o duramadre o por
un aumento de la P1O.

Algunos de los sintomas oculares clasicos que presenta un paciente con SIO seran:
amaurosis fugax, fotofobia, disminucion de agudeza visual, moscas volantes,
metamorfopsia, fosfenos, diplopia y dolor ocular o periorbitario. También pueden
aparecer sintomas constitucionales, tales como cefalea, sincope, palpitaciones, hemiplejia

o claudicacion. (40)

Ademas de los sintomas, pueden aparecer una serie de signos en los segmentos anterior
y posterior, que nos orientaran a esta patologia. En el segmento anterior se produce
inflamacion, hecho que conllevara una neovascularizacion del iris y del angulo irido-
corneal con glaucoma neovascular secundario, iridociclitis, catarata asimétrica, atrofia de
iris y lenta reaccién a la luz. Puede producirse también dilatacién de los vasos
conjuntivales y epiesclerales, y edema corneal. Los cambios que se producen en el
segmento posterior son los mas caracteristicos, produciéndose asi estenosis de las
arterias retinianas, telangiectasias perifoveales, venas retinianas dilatadas, hemorragias
retinianas medio-periféricas, microaneurismas, neovascularizacion del disco optico y de
la retina, mancha rojo cereza (frecuentemente en pacientes con pérdida de vision
repentina, por embolizacion de la arteria central retiniana), manchas algodonosas,

hemorragia vitrea y glaucoma de tension normal. (41)
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llustraciones 16 y 17: Signos presentes en el fondo de ojo de un paciente con SIO

Los hallazgos en el segmento posterior son mas comunes que los hallazgos en el segmento
anterior del ojo. Si persiste la isquemia del segmento anterior o posterior como resultado
de la estenosis de la arteria carétida, se puede desarrollar un GNV. La oclusion de la
arteria cardtida es la tercera causa mas comdn de GNV, después de la oclusion de la vena

central de la retina y de la retinopatia diabética.

Es excepcional la aparicion de sindrome de infarto orbitario en el SIO. En raras
ocasiones se produce isquemia de todas las estructuras intraorbitarias e intraoculares. Esto
resulta en dolor orbitario, oftalmoplejia, ptosis, hipotonia e hipoestesia corneal con
iIsquemia del segmento anterior y posterior. (41)

Por lo tanto, un paciente que acuda a la consulta de oftalmologia con severa estenosis
carotidea ipsilateral y disminucion progresiva de la vision por isquemia ocular debe
hacernos sospechar de un sindrome de isquemia ocular y, por lo tanto, procederemos a

realizarle las pruebas necesarias para confirmar su diagndstico.

3.3.5. Diagnostico

Con el objetivo de llegar a un diagnostico de certeza de la enfermedad, es necesario

realizar una serie de pruebas.

Es de gran importancia realizar un diagnostico temprano de un SIO ya que un retraso de
7 dias 0 més desde el inicio de los sintomas hasta que el paciente busca atencién médica
es un factor de riesgo importante para desarrollar GNV. Es decir, a medida que aumenta
el tiempo entre el inicio de los sintomas y la consulta al oftalmdlogo, aumenta la
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incidencia de GNV. Una derivacion temprana para estudio de la arteria carétida puede
prevenir tanto la oclusion de la arteria cardtida como el desarrollo de isquemia ocular

grave. (37)

En primer lugar, es imprescindible la realizacion de una evaluacion completa del paciente
mediante una analitica completa que incluya VSG, PCR, tension arterial y pruebas de

imagen.

Los métodos mas utilizados incluyen pruebas no invasivas (como ecografia Doppler y

pletismografia ocular) y técnicas invasivas (arteriografia carotidea).

ACI DER

llustracion 18: Eco-doppler carotideo, en el que se muestra una estenosis de la arteria carétida.
lustracion 19: Arteriografia de arteria cardtida interna, en la que se visualiza una estenosis.

- Las pruebas no invasivas nos permiten la deteccion de la estenosis en el 75% de los
casos.
- La arteriografia carotidea (prueba invasiva) solo debe realizarse en casos de

enfermedad muy avanzados, antes de la cirugia programada.

Recientemente se ha planteado también la posibilidad de utilizar métodos minimamente

invasivos para la deteccion de la estenosis carotidea (de segunda eleccion): angiografia
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por TC y la angiografia por RM. Un método también muy utilizado para la deteccion de
SIO es la angiografia de fluorescencia (AGF o AF). (36)

Con esta técnica, en un paciente con SIO se observara un tiempo de llenado retiniano
irregular y/o prolongado, y un tiempo arteriovenoso retiniano prolongado. En la fase final,
en el 85% de los casos se puede ver la tincidn de los vasos retinianos mayores y sus ramas.
Esto es debido al incremento de permeabilidad de los vasos. También podemos visualizar

edema macular, normalmente acompariado de hiperfluorescencia del disco optico.

lHustracion 20: Angiografia de fluorescencia de un SIO

También nos puede ayudar a apoyar el diagnéstico la angiografia con verde de

indocianina. Esta prueba muestra anomalias de la circulacion coroidea.

Rara vez se utilizaran estudios oftalmoldgicos como potenciales evocados visuales (VEP)

y la electrorretinografia (ERG) para establecer el diagnostico de SIO. (36)

3.3.6. Diagndstico diferencial

El diagndstico diferencial del sindrome de isquemia ocular incluye la retinopatia diabética

y la oclusion moderada de la vena central de la retina (OVCR). (36,41)

El principal signo que nos ayudard a diferencias el SIO de la oclusion de la vena central

de la retina sera la ausencia de venas retinianas tortuosas en el SIO.
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Tabla 4: Diagnostico diferencial del sindrome isquémico ocular, la retinopatia
diabética y la oclusién de la vena central de la retina

Ocular ischemic syndrome Diabetic retinopathy Central retinal vein occlusion
Age 505 to 80s Variable 505 to 80s
Laterality 80% unilateral Bilateral Usually unilateral
Posterior segment signs
Retinal veins Dilated but not tortuous | Dilated and beaded Dilated and tortuous

Dot, blot in deeper retina layers and

Dot and blot, mid-periphery, in Flamme-shaped

Hemorthages deeper retina layers ﬂamme-shapf:yier: Innerve fiber inin nerve fiber layer

Microaneurysms In midperiphery In posterior pole Variable
Hard exudates Absent Common Rare
Optic disk Normal Diabetic papillopathy (rarely) Swollen
Retinal arteria perfussion pressure Decreased Normal Normal
Fluorescein angiography
Arterio-venous transie time Prolonged Usually normal Prolonged
Choroidal filling Delayed, patchy Normal Normal
Retinal vessel staining Arteries > veins Usually absent Veins > arteries

3.3.7. Tratamiento

En cuanto al tratamiento, se debe realizar de forma individualizada y multidisciplinaria
(requerira de manejo neurologico, cardiaco y metabdlico, ya que partimos de un proceso
isquémico y obstructivo vascular). Los objetivos del tratamiento del SIO seran: disminuir
la inflamacidn del segmento anterior, ablacion de la retina isquémica, control de la PIO
elevada y mejorar la circulacion carotidea. Lo primero que habra que controlar seran los
factores de riesgo cardiovasculares y pautar un tratamiento con antiagregantes y/o
antiplaquetarios, con la finalidad de disminuir el riesgo de ictus. Ademas, estan indicados
los corticoides topicos y midriaticos para el control de la inflamacion del polo anterior.
(41)

El abordaje para tratar el sindrome de isquemia ocular puede realizarse de forma local
directamente en el ojo (de forma conservadora, con laser o cirugia) o sistémica

(tratamiento conservador o quirurgico sobre la arteria carétida). (36)
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Tratamiento ocular

El objetivo principal sera tratar las complicaciones del SIO, especialmente en el segmento

posterior, ya que son las que asociamos con mayor riesgo de pérdida de vision.

Cuando encontramos signos inflamatorios en el segmento anterior, sin compromiso de la
P10 o desarrollo de glaucoma neovascular, el uso de corticoides topicos y ciclopléjicos
suelen ser suficientes como tratamiento. En caso de encontrarnos con elevaciones de la
P10, estd indicado el uso de hipotensores topicos (beta-bloqueantes, alfa-agonistas,
inhibidores de la anhidrasa carbdnica). Para el tratamiento del sindrome de isquemia
ocular, no hay estudios que confirmen el beneficio y la eficacia de la utilizacion de
inyecciones intravitreas de anti-VEGF (36). Ademas, queda desaconsejado el empleo de
analogos de prostaglandinas en este tipo de patologias (por su efecto proinflamatorio) y
la pilocarpina (por el riesgo de sinequias pupilares y cierre angular) (42). Cuando el

paciente es refractario al tratamiento médico, se recurre al tratamiento quirdrgico.

Desafortunadamente, muchas veces se tratara de un proceso irreversible, ya que el SIO
ha sido producido por una embolizacién de la arteria central retiniana, la cual no responde
a tratamientos tales como farmacos vasodilatadores, anticoagulantes o agentes que
mejoran el suministro de sangre a los tejidos y el metabolismo. Una de las opciones de
tratamiento en la isquemia retiniana sera la reduccion de la demanda de oxigeno mediante
la ablacién de la parte periférica dpticamente no funcional de la retina, con
panfotocoagulacion. Esto impide la neovascularizacién en el angulo iridocorneal y

previene el desarrollo de glaucoma secundario.

La panfotocoagulacion clasicamente estaba indicada en pacientes con sindrome de
isquemia ocular con neovascularizacion de iris y del segmento posterior, para prevenir el
desarrollo de GNV secundario. Sin embargo, en recientes estudios se ha demostrado que
la PFC s6lo provoca regresion de NVI en el 36% de los casos. Por lo tanto, esta técnica
debe reservarse para casos de isquemia retiniana establecida (41). Cabe mencionar que la
isquemia uveal por si sola puede ser responsable de la neovascularizaciéon y se debe
realizar una fotocoagulacion panretiniana si la angiografia del fondo de ojo con
fluoresceina muestra isquemia retiniana debida a la obliteracion de los capilares

retinianos.
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La técnica de la panfotocoagulacion consiste en utilizar laser argén sobre la retina para
detener el crecimiento de vasos sanguineos anormales. Es una técnica controvertida
debido a que la isquemia coroidea, sin afectacion de isquemia retiniana, ya es suficiente
para producir la neovascularizacion. Esta técnica, por lo tanto, ha demostrado ser méas

efectiva en casos de isquemia retiniana establecida.

Si el fondo de ojo no es visible por opacidades o mala dilatacion pupilar y no es posible
realizar una PFC adecuada, se debe considerar la crioterapia transconjuntival 360° en

retina periférica o retinopexia transescleral con laser de diodo.

Tratamiento sistémico (36,41)

La endarterectomia de arteria cardtida (EAC) debe ser valorada en pacientes con
estenosis significativa (70-90%). La endarterectomia es una técnica que se realiza en las
arterias carotidas cuando éstas presentan depdsitos de grasa acumulada en su interior.
Consiste en la realizacién de una incision en la parte delantera del cuello (hasta acceder
a la arteria cardtida afectada) para retirar las placas que bloguean la arteria. Esta técnica
ha demostrado mejorar el flujo sanguineo ocular. Esto ayuda a la regresion de la NVI 'y
NVA, pero a su vez hace aumentar la PIO debido a la mejora del suministro de oxigeno
y la restauracion de la produccién normal de humor acuoso por parte del cuerpo ciliar. Se
debe considerar la ablacion del cuerpo ciliar o la cirugia antiglaucoma.

Una alternativa a este tratamiento puede ser la colocacion de un stent, pero no ha
demostrado eficacia en procesos con oclusion completa de la arteria, ya que el trombo
viaja distalmente a las grandes arterias, por lo que se deberia realizar una cirugia de
derivacion arterial. Estos procedimientos que restauran el flujo sanguineo normal del
globo ocular también restauran la agudeza visual (especialmente si se realizan antes de la

aparicion del glaucoma secundario). (43)
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llustracion 21: Tratamiento SIO mediante endarterectomia
llustracion 22: Tratamiento SIO mediante stent

Clasicamente, otra forma de tratamiento sistémico del SIO era la cirugia de bypass de la
arteria temporal superficial con la cerebral media (STA-MCA). Esta técnica provoca una
regresion de la NVA, y estaba indicada en lesiones irresecables con endarterectomia. Sin
embargo, un estudio actual ha demostrado que no existe proteccion alguna contra la
isquemia cerebral en este tipo de pacientes, y no ha demostrado una reduccion en la tasa
de accidentes cerebrovasculares. Por lo tanto, la cirugia de bypass ya no es una opcion

terapéutica.

Dado que el SIO presenta numerosas comorbilidades, es importante derivar a estos
pacientes a medicina interna, cardiologia y neurologia, ya que el tratamiento incluira
agentes antiplaquetarios, tratamiento de hipertension, aterosclerosis, diabetes mellitus y

enfermedad coronaria.

3.3.8. Prondstico
El SI0O es una enfermedad rara, pero sus complicaciones pueden llevar a una pérdida de
vision irreversible, por lo que es muy importante consultar al oftalmologo. La presencia
de un SI10 siempre implica una enfermedad oclusiva carotidea grave subyacente y puede

ser su Unica manifestacién clinica. Ademas de la pérdida visual y el dolor ocular/orbital,
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los pacientes afectados también corren el riesgo de desarrollar infarto cerebral y de
miocardio, por lo que estos pacientes deben ser derivados también al neur6logo, cirujano
vascular y cardidlogo. Aquellos pacientes asintomaticos, pero con estenosis carotidea
mayor al 60% tienen un riesgo de 1,2 a 2% anual de sufrir un accidente isquémico
cerebral. En pacientes sintomaticos (amaurosis fugax o ataques isquémicos transitorios)

con estenosis del 70% a 99% se reduce el riesgo de ACV tras endarterectomia.

El pronostico de vision es muy malo en pacientes diagnosticados con SIO, y cerca del
90% de los pacientes con glaucoma neovascular quedaran legalmente ciegos. La
derivacion temprana para un estudio de arteria carétida puede prevenir tanto la oclusién
de la arteria carétida como el desarrollo de isquemia ocular grave. Una visita antes de los
7 dias posteriores a la aparicion de sintomas ha demostrado que reduce las probabilidades

de que un paciente con SI1O desarrolle GNV (37).
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4. JUSTIFICACION DEL TRABAJO

El punto de partida para realizar un trabajo de revision bibliografica centrado en el
glaucoma neovascular en estenosis carotidea es a raiz de un caso clinico de un paciente
del Hospital Arnau de Vilanova de Valencia. Se conoce que hay varias manifestaciones
que pueden provocar un glaucoma neovascular, pero una causa poco conocida y muy
importante debido a su mal prondstico, es la estenosis de la arteria carotida. El trabajo se
disefid para ofrecer una descripcion detallada de la enfermedad y estudiar las opciones
terapéuticas que presenta un paciente con dicha patologia.

Por lo tanto, el estudio de un caso clinico de un varén de 70 afios en el Hospital Arnau de
Vilanova, con alteraciones oftalmoldgicas como signo de presentacion y motivo de
diagndstico de glaucoma neovascular en estenosis carotidea, hace recomendable iniciar

un trabajo de revision bibliogréafica.

5. HIPOTESIS

Conocer la sintomatologia con la que se presenta una estenosis carotidea y acudir a la
consulta de oftalmologia ante la presencia de manifestaciones clinicas reducira las
probabilidades de que un paciente con sindrome de isquemia ocular desarrolle un

glaucoma neovascular.

6. OBJETIVOS
6.1.0BJETIVO PRINCIPAL

- Describir el caso clinico de un glaucoma neovascular producido por una estenosis
carotidea en un paciente del Hospital Arnau de Vilanova, que presenta

manifestaciones oftalmoldgicas.

6.2.0BJETIVOS SECUNDARIOS

- Desarrollar un estudio exhaustivo de las principales caracteristicas
epidemioldgicas, etioldgicas, clinicas, diagndsticas y terapéuticas del glaucoma
neovascular.
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- Desarrollar un estudio exhaustivo de las principales caracteristicas
epidemioldgicas, clinicas, diagnosticas y terapéuticas del sindrome de isquemia

ocular.

- Realizar unarevision bibliografica de los articulos primordiales que correlacionan

la aparicién de glaucoma neovascular en pacientes con estenosis carotidea.

7. MATERIAL Y METODOS

El trabajo que hemos realizado es una revision bibliogréfica a propésito de un caso. El
presente caso aborda un paciente de 70 afios, diagnosticado en 2021 de glaucoma
neovascular, en el servicio de Oftalmologia del Hospital Arnau de Vilanova. El glaucoma
neovascular, como hemos podido apreciar en la literatura, presenta diversas causas que
pueden producirlo. En este trabajo nos hemos centrado en el glaucoma neovascular
producido por una estenosis de la arteria carétida. Es por eso que la documentacidn previa
al estudio de nuestro paciente ha sido esencial para poder entender el caso y resaltar su
diagndstico. Hemos seguido una ruta deductiva, partiendo de una recogida general de
informacion para la comprension de la enfermedad de manera amplia y asi,
posteriormente, poder profundizar en la clinica oftalmolégica y su relacion con nuestro

Caso.

7.1.CASO CLINICO

Se presenta el caso de un paciente de 70 afios, diagnosticado en 2021 de glaucoma
neovascular, en el servicio de Oftalmologia del Hospital Arnau de Vilanova de Valencia.
Previamente, este estudio fue aprobado por el Comité de Etica de Investigacion (CEI) del
Hospital (documento anexado al final del trabajo), obteniendo el consentimiento
informado del paciente para la divulgacion de iméagenes clinicas con fines cientificos.
Toda la informacion de este caso ha sido extraida a partir de la historia clinica del paciente
y de las pruebas complementarias que se realizaron en el Hospital Arnau de Vilanova a
partir de su enfermedad, sin acceso a los datos personales que pudieran interferir con la

Ley de Proteccién de Datos.

40



X

ez
Universidad Catolica de Valencia

san Vicente M FACULTAD DE MEDICINA'Y ODONTOLOGIA

7.2.BUSQUEDA BIBLIOGRAFICA

En la basqueda bibliografica se han recopilado articulos cientificos. Se ha desarrollado
un protocolo de revision basado en la declaracion de elementos de informes de revisiones
sistematicas y metaanalisis (PRISMA, del inglés Preferred Reporting Items of Systematic
Reviews and Meta-Analyses). A través de este sistema, y como bien explicaremos mas
adelante, se ha llevado a cabo la seleccion de articulos, dividiendo el proceso en cuatro

fases: identificacion, cribado, idoneidad e inclusion.

Las bases de datos que se han utilizado para llevar a cabo la busqueda bibliografica han
sido: PubMed/Medline, Elsevier, Google Academy, Web of Science (WQOS), Biblioteca
Cientifica Electronica en linea (SCiELO) y American Academy of Ophthalmology
(AAO), principalmente.

La primera recopilacion de articulos fue encaminada a conocer lo que es el glaucoma
neovascular y por qué puede ser producido. Ademas, se busco acerca de la clinica que
produce este, el diagnostico y la estrategia terapéutica que hay que seguir para su
resolucion, en caso de que sea posible. Los articulos encontrados fueron la base para
poder centrarse en los puntos siguientes mas especificos del trabajo. En segundo lugar, se
realiz6 una nueva busqueda bibliogréafica en la que se cubrian principalmente los mismos
puntos que anteriormente (el concepto, las causas, la clinica, el diagndstico y el
tratamiento, entre otras), pero en este caso para el sindrome de isquemia ocular o estenosis
carotidea. A continuacidn, se pusieron en comin estos dos conceptos para hacer una
bldsqueda bibliografica combinada. Entre los articulos encontrados, hicimos hincapié en
aquellos que nos explicaban el punto de unién entre los dos conceptos y la patologia que
hace que una estenosis de arteria carétida puede desembocar en un glaucoma neovascular,

si no es tratado a tiempo.

7.3.CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

Una revision bibliografica requiere una serie de criterios de inclusion y exclusion, que
permiten seleccionar los articulos que hemos encontrado y exponerlos con sus bases de

datos revisadas y descartando aquellos que no cumplen los criterios necesarios.
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Criterios de inclusion:

Los criterios que se han seguido para seleccionar los articulos que nos interesan han sido

los siguientes:

- Articulos de revision bibliografica que ofrezcan informacion general sobre el
glaucoma neovascular (concepto, epidemiologia, causas, patogenia, clinica,
diagndstico, tratamiento y/o pronostico)

- Articulos de revision bibliografica que ofrezcan informacion general sobre el
sindrome de isquemia ocular (concepto, epidemiologia, causas, patogenia, clinica,
diagndstico, tratamiento y/o pronostico)

- Atrticulos de tipo ensayo clinico o estudio de casos en los que se describen casos
de pacientes con glaucoma neovascular y/o de sindrome de isquemia ocular

- Estudios publicados que tengan relevancia para nuestro trabajo.

Criterios de exclusion:

- Estudios muy antiguos con datos no actualizados

7.4.PROCEDIMIENTO DE SELECCION DE ARTICULOS

A la hora de llevar a cabo la seleccion de articulos, nos basamos en primer lugar en la
lectura del titulo y resumen del articulo. En una segunda vista méas profunda, buscamos
si reune la informacion necesaria para completar nuestro trabajo y, finalmente,

comprobamos si cumple los criterios de inclusién y de exclusion.

Recientemente surgio lo que hoy en dia conocemos como la declaracion PRISMA. Esta
es una guia de publicacion de investigacion disefiada para mejorar la integridad del
informe de revisiones sistematicas y metaanalisis. A través de este sistema se ha llevado
a cabo la seleccion de articulos, dividiendo el proceso en cuatro fases: identificacion,

cribado, idoneidad e inclusion (44)
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1. ldentificacion

La primera fase de revision de la literatura se basa en la busqueda de articulos. En esta
hay que identificar los conceptos y aspectos relacionados con el glaucoma neovascular y
con el sindrome de isquemia ocular, para posteriormente, dar respuesta al caso que se
plantea. Por lo tanto, el objetivo de esta primera fase es recopilar la informacion publicada
hasta el momento sobre la patologia que nos interesa y adquirir el conocimiento para

poder tratar el caso que posteriormente vamos a plantear.

Para llevar a cabo una primera blsqueda, se empled el término “neovascular glaucoma”
en las diferentes bases de datos mencionadas anteriormente (Pubmed/Medline, Elsevier,
Google Academy, Web of Science (WOS), Biblioteca Cientifica Electrénica en linea
(SciELO), American Academy of Ophthalmology (AAOQ)). Se repitié también este mismo
proceso para el término “ocular ischemic syndrome”. Tras esta primera fase, nos
encontramos con un total de 524 articulos, a partir de los cuales comenzaremos con la

fase de cribado para ir descartando aquellos que no nos resulten Utiles.

2. Cribado

Para la segunda fase o fase de cribado, se seleccionaron aquellos articulos necesarios para
comprender el tema que estamos tratando. En esta fase debemos eliminar aquellos
articulos duplicados, los que no presentan relevancia en nuestro trabajo o los que no se

encuentran accesibles en la base de datos.

3. ldoneidad

La tercera fase se corresponde con la idoneidad, y consiste en hacer una lectura
comprensiva y seleccion de aquellos articulos que consideremos mas completos y nos

aporten informacion a la hora de realizar nuestro trabajo.
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4. Inclusion

Por Gltimo, la fase de inclusion consiste en comprobar que los articulos seleccionados
durante el proceso mediante la estrategia PRISMA cumplen con los criterios de inclusion
que se han establecido para nuestro trabajo.

Numero de articulos identificados mediante
busquedas en las bases de datos (n= 524)

-PubMed (n=39) - AAO (n=4)
- Elsevier (n= 156) -SciELO (n=1)
- Google academy (n=324)

Articulos excluidos (n=405)
(articulos duplicados, no relevantes)

Articulos examinados tras leer titulo y resumen
(n=119)

Articulos excluidos (n=67)
(articulos que no cumplen criterios de
inclusidn y exclusion)

Articulos completos para evaluacidon detallada

(n=52)

Articulos incluidos en la revisiéon bibliografica
(n=9)

Figura 6: Estrategia PRISMA que hemos seguido para la seleccién de articulos

7.5.EVALUACION DE LA CALIDAD CIENTIFICA DE LOS ESTUDIOS

Respecto a la calidad cientifica de los estudios, el sistema de evaluacion utilizado ha sido

la escala de evidencia del CEBM (Center of evidence — Based medicine of Oxford). (45)

Esta escala muestra diversos niveles de evidencia cientifica, mencionando los grados de

recomendacion e indicando qué procedimientos son los mas adecuados y cuales deberian
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ser evitados. Se caracteriza por valorar la evidencia segun el area tematica o el escenario

clinico y el tipo de estudio que se involucra. Ademas, tiene la ventaja que nos asegura el

conocimiento mas relativo a cada escenario, por su alto grado de especializacion y aclara

como afecta la falta de rigurosidad metodoldgica al disefio de los estudios, disminuyendo

su valoracion no solo en la gradacion de la evidencia, sino también en la fuerza de las

recomendaciones.

¢ Niveles de evidencia (CEBM): (46)

Nivel de Tipo de estudio

evidencia

la Revision sistematica de ensayos clinicos aleatorizados (con homogeneidad®*)

1b Ensayos clinicos aleatorizados individuales (con intervalo de confianza estrecho).
1c Practica clinica: “todos o ninguno” (1)

2a Revision sistematica de estudio de cohortes (con homogeneidad™).

2b Estudio de cohortes individuales o ensayos clinicos de baja calidad ()

2C “Outcomes Research” (3), estudios ecologicos.

3a Revision sistematica de estudios de casos y controles (con homogeneidad*)

3b Estudios de caso y controles.

4 Series de casos y estudios de cohortes o de casos y controles de baja calidad (4

5 Opinion de expertos sin valoracion clinica explicita, o basados en la fisiologia

“bench research or first principles” (s).

* “con homogeneidad”: revision sistematica libre de variaciones en las direcciones y resultados.

@ Si los pacientes mueren antes de que un tratamiento esté disponible, y con él algunos pacientes

sobreviven, o si algunos pacientes morian antes de su disponibilidad y con él no muere ninguno.

@ Cuando el seguimiento es inferior al 80%.

@ Outcomes Reseach: estudios de cohortes de pacientes con el mismo diagnéstico en los que se

relacionan los eventos que suceden con las medidas terapéuticas que reciben.

@ Estudio de cohortes sin clara definicion de los grupos comparados y/o sin medicién objetiva de las

exposiciones y resultados (preferentemente ciega) y/o sin identificar o controlar adecuadamente las

variables de confusion conocidas y/o sin seguimiento completo y suficientemente prolongado.

) “First principles™: practica clinica basada en principios fisiopatologicos

Tabla 5: Niveles de evidencia (CEMB)
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e Grados de recomendacion (CEBM): (46)

Grados de recomendacién

Nivel de evidencia

A

Extremadamente recomendable

Estudios de nivel 1 consistentes

B

Recomendacién favorable

Estudios de nivel 2-3 consistentes, o0

extrapolacion de estudios nivel 1

C
Recomendacién favorable, pero no

concluyente

Estudios de nivel 4, o extrapolacion de estudios
de nivel 2-3

D

No se recomienda, se desaprueba

Estudios de nivel 5, o estudios no concluyentes de

cualquier nivel.

Tabla 6: Grados de recomendacion (CEMB)

Realizamos una blsqueda exhaustiva de la literatura y acabamos seleccionando los

articulos valorando el riesgo de sesgo y el impacto de la revista en la que fue publicado.

La revisiéon consiguié un grado B de recomendacion favorable segin la CEMB, por

analizar estudios de niveles 2 - 3consistentes.
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8. RESULTADOS

8.1.CASO CLINICO

Presentamos el caso de un hombre de 70 afios, diagnosticado en 2021 de un glaucoma
neovascular en el contexto de una estenosis significativa de arteria carétida interna

izquierda.

Como antecedentes médicos de interés de nuestro paciente destacamos: diabetes mellitus
insulinodependiente, HTA, exfumador, obeso, dislipémico, EPOC. Antecedentes

cardiacos:

o Insuficiencia cardiaca

o Cardiopatia isquémica crénica

o Angor estable con implante stent en CD2 (arteria coronaria derecha) en 2010

o RIS (reestenosis intra-stent) a los meses con implante de stent en CD2 y CD3 por
progresion de la lesion

o SCASEST en 2017 con RIS sobre stent de CD y nueva lesion larga y severa en Cx-2
(arteria coronaria circunfleja) con implante de stent

o Intervenido en 2018 de cirugia cardiovascular en Hospital La Fe para
revascularizacién coronaria mediante la colocacién de 4 bypass. Ingreso posterior por

progresion de clinica anginosa. Fallo renal agudo tras cirugia (Cr pico de 2,5 mg/dL)

Otros antecedentes de interés: Ulcera en miembros inferiores en seguimiento por cirugia
vascular en Hospital la Fe, Ulcera vascular, arteriopatia de miembros inferiores, celulitis

miembros inferiores.

Dadas todas sus comorbilidades, el tratamiento habitual que toma el paciente se muestra

a continuacion:

- Amlodipino 5mg, uno cada 24 horas - Seguril 40 mg, uno cada 24 horas

- Ramipril 5 mg, uno cada 24 horas - Aldactone 25 mg, 0.5 cada 24 horas
- Livazo 4mg, un comprimido al dia - Bisoprolol 2,5 mg, uno cada 24 horas
- Omacor 1000 mg, uno cada 12 horas - Novorapid pauta movil

- Corlentor 7,5 mg, uno cada 24 horas - Toujeo 0-0-64

- Doxazosina 4mg - Hidroferol 0,266mg
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- Clopidogrel 75mg - Pantoprazol 20mg

- Adiro 100mg - Ventolin a demanda + otro inhalador

- Orfidal 1mg que no recuerda

- Synjardy 12,5mg/1000mg, uno cada - Ozempic 0,5mg una inyeccion a la
12 horas semana

Acude en diciembre de 2020 a urgencias de oftalmologia del Hospital Arnau de Vilanova
para valoracion por disminucion de agudeza visual en ojo izquierdo, sin dolor. A la
exploracién encontramos una agudeza visual con correccion: OD 1.0 dif / Ol MM

(movimiento de las manos).

Tras la exploracion oftalmologica se objetiva catarata y P10 elevada (38 mm Hg) en Ol.
En el examen de fondo de ojo no se observa ningun hallazgo patoldgico. Se pauta

tratamiento con un hipotensor ocular y se cita a revision en 2 meses.
En la siguiente visita a oftalmologia en enero de 2021 presenta:

- Agudeza visual con correccion: en OD 0.8/ Ol MM

- Presion intraocular: en OD 10.2/ Ol 34.7

- Lampara de hendidura: OD normal / Ol cdrnea transparente. Cdmara anterior amplia.
Neovasos en angulo y &rea pupilar (rubeosis iris). Midriasis arreactiva, catarata
corticonuclear

- Fondo de ojo: OD sin signos de retinopatia diabética / Ol con presencia de neovasos
en papila y algiin microaneurisma.

- Gonioscopia ojo izquierdo: vasos angulo 360°, &ngulo cerrado

En este momento, el paciente es diagnosticado de glaucoma neovascular y catarata. Se
pauta el siguiente tratamiento: Atropina 1% 1 gota cada 12 h, Maxidex colirio 1 gota cada
8h, Lumigan 1 gota por la noche, Simbrinza 1 gota cada 12 h, Edemox 250mg 1-1-1; y

se solicitan una serie de pruebas complementarias para completar el diagndstico.

Se propone panfotocoagulacion retiniana y se solicita una eco-doppler carotidea.

48



X

ez
Universidad Catolica de Valencia

aniceme M FACULTAD DE MEDICINA'Y ODONTOLOGIA

- Eco-doppler TSA: exploracion incompleta. Sospecha de estenosis arteria carotida
interna izquierda, por lo que se solicita angio-TAC preferente, para descartar estenosis

de carotida interna izquierda significativa.

- Angio-TAC de troncos supraadrticos con contraste intravenoso yodado (1/02/2021):
estenosis significativa en el origen de la arteria carétida interna izquierda y bulbo
carotideo, que alcanza el 90% del vaso de la arteria carétida interna. Ademas, destaca
la presencia de ateromatosis de arterias cardtidas internas intracraneales y carotida
comuUn izquierda, sin estenosis significativas. Arteria car6tida comin e interna
derecha de calibre normal sin estenosis. Conclusion: estenosis significativa (90%) en

origen de ACI izquierda.
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Figura 7: Imagenes de angio-TC de TSA:

Destaca una estenosis significativa en el origen de la arteria carétida interna izquierda

y bulbo carotideo, que alcanza el 90% del area del vaso de la ACI.
Ateromatosis de la arteria carétida comun izquierda, aungue sin otras estenosis

Ateromatosis de arterias car6tidas internas intracraneales, aunque sin estenosis

significativas
Arteria carotida comun e interna derecha de calibre normal sin estenosis
Acrterias vertebrales y basilar de calibre y morfologia normal

Arterias cerebrales anteriores, medias y posteriores sin alteraciones
50



ST
i
X

Universidad Catolica de Valencia

pan Vicente M FACULTAD DE MEDICINA'Y ODONTOLOGIA

El paciente, por lo tanto, es diagnosticado de glaucoma neovascular de ojo izquierdo

secundario a una estenosis de la arteria carotida izquierda.

Se le administra tratamiento basado en la antiagregacion plaquetaria (adiro 100 mg) y
medicacion ocular, y se solicita interconsulta a radiologia intervencionista de Hospital La
Fe para tratamiento endovascular de la estenosis carotidea, pero en ese impasse de tiempo
sufre un ictus de arteria cerebral media (ACM) izquierda. A su llegada a urgencias el
11/02/2021, el paciente presenta afasia global, con reactividad a estimulos, hemiparesia

derecha y paralisis facial de caracteristicas centrales.

Al paciente se le realizar un TC en vacio:
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Figura 8: Imagen TC cerebro:

Se observa hipodensidad que afecta a la cabeza del nucleo caudado, nacleo lenticular y
brazo anterior de la capsula interna izquierda, por infarto agudo. Ademas, se observa

hiperdensidad de la arteria cerebral media izquierda.
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En el TC cerebro/perfusion/TSA con contraste efectuado en urgencias se observa:
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Figura 9: Imagen TC cerebro perfusion:

Destaca zona de penumbra en practicamente todo el territorio irrigado por la ACM
izquierda
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En el angio-TC de troncos supraadrticos se observa obstruccion de cerebral media
izquierda desde porcion media de M1 en adelante y placas ateromatosas en la bifurcacion

carotidea izquierda.

Tras la valoracion de estas imagenes, se contacta con el servicio de neurologia del
Hospital La Fe, que indica iniciar tratamiento con fibrinolisis y traslado a su centro para

valorar trombectomia.

Se activa codigo ictus. Se inicia fibrinolisis iv en HAV y es trasladado al Hospital La Fe,
donde se realiza tratamiento endovascular: trombectomia y angioplastia ACI izquierda
con stent. Tras el procedimiento, en las primeras horas el paciente presenta un
empeoramiento inicial, realizdndose un TC de control que muestra extravasacion de
contraste, con sospecha de hiperperfusion. Ingresa en REA del Hospital La Fe. Tras
mejoria clinica, se da el alta con tratamiento clopidogrel 75 mg al dia y control estricto

de factores de riesgo cardiovascular.
Cuatro meses tras angioplastia acude a control con eco-doppler.

- Eco-doppler troncos supraadrticos (junio 2021): exploracion dificultosa por
caracteristicas anatémicas, cuello corto y ancho, vasos profundos y moviles. Eje
carotideo izquierdo: stent permeable en ACI, con Vmax intrastent 102.3 cm/s, flujo
distal preservado // eje carotideo derecho: ateromatosis. Se aprecia inicio de la ACI
sin alteraciones de flujo significativas.

Comentan como secuela torpeza en mano derecha y cognitivamente mas lento. Deambula
de forma auténoma. Esté haciendo rehabilitacién neural. Mantiene tratamiento con: adiro

100myg, clopidogrel 75 mg (suspender tras 4 meses de la angioplastia).
Acude a una visita de control por el oftalmélogo, en la que se objetiva:

- Agudeza visual Ol: mala percepcion luminosa

- Presion intraocular: Ol 25

- Fondo de ojo: Ol atrofia dptica. Retina con aspecto isquémico, atenuacién vascular.

- Lampara de hendidura: Ol cdrnea transparente. Rubeosis del iris. Midriasis
farmacologica. Catarata corticonuclear.
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Figura 10: Imagen Ol lampara de hendidura:

Vemos una dilatacion de los vasos conjuntivales, con rubeosis iris (neovasos). Ademas,

presenta una cornea transparente y opacidad del cristalino.
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IMAGEN 1

IMAGEN 2

Figura 11: Iméagenes de retinografia

1. OD: el fondo de ojo muestra una macula de aspecto normal, con buen brillo foveal y
una papila sin hallazgos patoldgicos. La vascularizacion se encuentra conservada, con

arterias y venas que irrigan el nervio éptico.

2. Ol: el fondo de ojo muestra una macula borrada sin presencia de fovea. La papila del
nervio dptico se encuentra palida, con presencia de neovascularizacién. Los vasos que
irrigan el nervio optico son filiformes, y presentan oclusion arterial. Presencia de algun

microaneurisma.
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IMAGEN 1

Ig)o um

Figura 12: Iméagenes de OCT de macula, que muestra las capas de la retina:

1. OD: todas las capas de la retina se encuentran conservadas, con una adecuada

vascularizacion del ojo.

2. Ol: se visualiza un adelgazamiento de las capas de la retina, con aplanamiento de la
capa de células ganglionares y de fibras nerviosas. Estas alteraciones producen
patologias en la retina y en el nervio éptico. Ademas, vemos una disminucion de los
vasos que irrigan el ojo, producido por una estenosis u oclusion de estos. Los vasos

son filiformes.
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Figura 13: Imagenes de OCT de nervio Optico, que muestra la capa de las fibras

nerviosas de la retina;
1. OD: las fibras nerviosas de la retina se encuentran dentro del limite de la normalidad.

2. Ol: hay una pérdida de las fibras nerviosas que componen el nervio oOptico,

observandose atrofia Optica.
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9. DISCUSION

El glaucoma neovascular es una enfermedad grave que afecta predominantemente a
personas de edad avanzada. Es una enfermedad cuya incidencia va en aumento debido al
incremento de personas con diabetes. En torno al 3,9% de los pacientes que presentan
glaucoma, este es secundario a la neovascularizacion del iris y/o del angulo iridocorneal
(glaucoma neovascular) (11). Este es el caso de nuestro paciente. Coincidiendo con lo que
dice la literatura, nuestro paciente presenta una serie de factores de riesgo que podrian
predisponerlo a la aparicion de glaucoma: la diabetes y la HTA, ademés de la edad y el

SEXO0.

Se conocen diversas causas por las que se puede originar un glaucoma neovascular. La
mas comun seria por oclusion de la vena central de la retina (el 25% de las veces), a
continuacion, nos encontramos la retinopatia diabética proliferativa (en un 21% de los
casos) Y, en tercer lugar en cuanto a su frecuencia, y la que ha presentado nuestro paciente,
el sindrome de isquemia ocular por estenosis carotidea (13). A pesar de su baja
prevalencia, es importante realizar un estudio exhaustivo en los pacientes con sindrome

de isquemia ocular debido a su mal prondstico.

El SIO es una enfermedad en la que se produce isquemia en el segmento anterior o
posterior del ojo debido a la reduccion del flujo sanguineo, por lo general producido por
una estrechez significativa (>90%) de la arteria cardtida, debido generalmente a
ateroesclerosis. Segun la literatura, y de acuerdo con lo que dice el estudio de Yung Hui
Kim (37), mas del 90% de los pacientes con SIO tienen estenosis carotidea ipsilateral
preexistente, por lo que, si la isquemia persiste como resultado de la estenosis carotidea,
el riesgo de desarrollo de GNV es mayor; como ocurri6 en el caso clinico descrito de

nuestro paciente.

En cuanto a la clinica del SIO, nos encontramos con que no existe una sintomatologia que
rapidamente nos haga sospechar de esta patologia, ya que estos pacientes de entrada
presentan sintomas inespecificos, como disminucion de la visién y dolor. En el articulo
de Jingyi Luo (40), en el que se realizd un andlisis clinico de 42 casos de SIO, nos
encontramos que la pérdida de vision en diversos grados fue el sintoma mas comun,
coincidiendo con el articulo de Balamurugan (41), que sostiene que la disminucion de

agudeza visual se encuentra presente en cerca del 80% de los casos. En la primera visita
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de nuestro paciente a urgencias nos encontramos con que este si que presenta una
disminucion de la agudeza visual, pero sin dolor. A la exploracion se aprecia una elevada
P10 del ojo izquierdo, con anisocoria y una agudeza visual con correccién de movimiento
de manos, sin hallazgos patoldgicos en el fondo de ojo. En este momento no hay ninguna
sospecha diagnostica y no es hasta la siguiente visita (30 dias mas tarde) que ya
comienzan a aparecer otros signos que nos orientan hacia el diagnoéstico de GNV, como
es el dolor ocular, la aparicion de neovasos en angulo y area pupilar, y un angulo cerrado
a la vision con gonioscopia. Ademas, en el fondo de ojo se aprecia estrechamiento arterial
importante con dilatacion venosa sin tortuosidad. La visualizacion de NV en angulo y
area pupilar, junto con la presencia del angulo cerrado son datos suficientes para

diagnosticar a nuestro paciente de glaucoma neovascular.

Clasicamente se ha considerado que la biomicroscopia con ldmpara de hendidura y la
gonioscopia son herramientas suficientes para diagnosticar un GNV (tal y como sucede
en el caso clinico). Segan el articulo de Senthil (12), el primer signo de NV del iris es la
fuga de fluoresceina sddica inyectada por via intravenosa de los vasos en el margen
pupilar. La fuga se puede detectar incluso cuando el iris es aparentemente normal en el
examen con lampara de hendidura. Por ello, se propone realizar una angiografia de
fluorescencia, que detectard estas zonas de fuga de fluoresceina sédica y podra
diagnosticarse la patologia en etapas tempranas. Sin embargo, en el caso de nuestro
paciente no se le realiz6 una AGF ya que, como se relata en el caso clinico, la patologia

se complico con un ictus, lo que condicion6 también su tratamiento.

Ante el diagnostico de GNV establecido, es necesario realizar un estudio de su etiologia
y hacer un diagndéstico diferencial con las causas que pueden desencadenarlo: una
retinopatia diabética, una trombosis de la vena central de la retina o un sindrome de
isquemia ocular. En este caso, lo que llamo la atencidn de nuestro paciente fue la asimetria
en ambos ojos. Observamos una atenuacion de los vasos del ojo izquierdo, con escasos
microaneurismas, lo que nos hizo pensar que se tratara de un SI1O. Ante esta sospecha,
pautamos al paciente un tratamiento, y se solicitaron una serie de pruebas

complementarias para confirmar la causa que ha podido desencadenarlo.

En cuanto al tratamiento del GNV sin causa establecida, pueden utilizarse estrategias

tanto médicas como quirdrgicas. El tratamiento quirdrgico generalmente quedara
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reservado para aquellos casos resistentes a tratamiento medico. Para el tratamiento
médico se emplean farmacos hipotensores, antiinflamatorios y ciclopléjicos, que es lo que
se le administrd a nuestro paciente. Ademas, en los Ultimos afios se encuentra en auge el
tratamiento mediante la inyeccion intravitrea de inhibidores de VEGF. Los anti-VEGF,
tal y como nos cuenta Redondo Pifid en su articulo (13), frenan el crecimiento de los
neovasos, produciendo con ello una disminucion de la P1O. En contraposicion a esto,
clasicamente los GNV se habian tratado con fotocoagulacion panretiniana, que consiste
en aplicar un rayo laser en la retina del ojo para destruir excesos de formacién endotelial.
Hoy en dia, no hay una opinién clara acerca del tratamiento de primera eleccion ante un
GNV. En el articulo de Senthil (12) defienden la idea de utilizar panfotocoagulacion en
etapas tempranas del glaucoma y una combinacion de anti-VEGF, medicamentos
antiglaucoma y cirugia de filtracion de glaucoma segun la progresién de la enfermedad y
la configuracion del &ngulo. Por otra parte, Havens (11) defiende que, a pesar del éxito
de los anti-VEGF, la destruccion a gran escala del tejido retinal isquémico con
fotocoagulacion panretiniana sigue siendo el tratamiento preferido en la gran mayoria de

los casos.

Sin embargo, cuando la causa del GNV es debida a una estenosis carotidea, este
tratamiento presenta algunas particularidades. Segun el articulo publicado por Terelak
(36), no hay estudios que confirmen la eficacia de inyecciones intravitreas de anti-VEGF,
a pesar de ser una opcion de tratamiento en los GNV. Ademas, el uso de la
panfotocoagulacidn en estos casos es una técnica controvertida ya que, como nos comenta
Balamurugan (41), esta reservada para casos de isquemia retiniana establecida. Eso es
debido a que, en algunos casos, la isquemia coroidea sin afectacion de isquemia retiniana
ya es suficiente para producir neovascularizacién. No obstante, tras varios estudios, se
demostro que la PFC so6lo produce regresion de NVI en un 36% de los casos. Es por ello,
que solo estara indicada su utilizacion en casos de isquemia retiniana establecida, por ser
en los casos que ha demostrado méas beneficio. En el paciente de nuestro caso clinico, se
opto por darle un tratamiento mediante panfotocoagulacion retiniana, que no se llego a

realizar porque el paciente sufrié un ictus.

En cuanto a las pruebas complementarias, las técnicas mas utilizadas hoy en dia y que

nos orientan al diagndstico de sindrome de isquemia ocular son el eco-doppler y la
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arteriografia carotidea. Ademaés, en los ultimos afios se ha planteado también la
posibilidad de utilizar técnicas minimamente invasivas, como podrian ser el angio-TAC
o0 la angio-RM (36). En el caso de nuestro paciente, ante la sospecha de una estenosis de
arteria cardtida, este fue sometido a una eco-Doppler de troncos supraaorticos y una RMN
cerebral (que acaba sustituyéndose por un angio-TAC por mala tolerancia a laRMN). Los
resultados de estas pruebas nos indican que, tal y como se sospechaba, el paciente
presenta una estenosis significativa de la arteria carétida interna izquierda y del bulbo
carotideo, que alcanza el 90% del vaso, y destaca la presencia también de ateromatosis
de AClI intracraneales y car6tida comdn izquierda.

Ante el diagndstico de estenosis carotidea, los objetivos del tratamiento estaran enfocados
a controlar los factores de riesgo cardiovasculares y se recomienda pautar un tratamiento
antiagregante y/o antiplaquetario para disminuir el riesgo de ictus. Ademas, estan
recomendadas, tal y como se cita en el articulo de Balamurugan (41), las intervenciones
de reperfusion tempranas, como la endarterectomia carotidea. Este es el procedimiento
que siguen también los médicos del Hospital Arnau de Vilanova en el caso de nuestro
paciente en el que, ante la presencia de estenosis carotidea, le pautan Adiro 100 mg
(antiagregante plaquetario) y medicacion ocular, y se consulta con radiologia
intervencionista del Hospital La Fe para tratamiento endovascular (endarterectomia de
carétida). Esta técnica consiste en la eliminacion de las placas que bloquean la arteria y
desempefian un papel crucial en la prevencién del GNV, ya que pueden afectar al
prondstico a largo plazo. Sin embargo, nunca llegaron a realizarle la endarterectomia a
nuestro paciente ya que, a la espera de la consulta con radiologia intervencionista, este

sufrié un ictus.

En el momento que el paciente sufre el ictus, es necesario replantear el tratamiento. Se
inicia fibrinolisis iv y se realiza tratamiento endovascular: trombectomia y angioplastia
ACI izquierda con stent. Tras un inicial empeoramiento, que lo hace quedarse ingresado
unos dias, el paciente es dado de alta con tratamiento clopidogrel 75 mg (que suspendera

cuando se cumplan cuatro meses de la angioplastia).

En general, se dice que el prondstico de los pacientes diagnosticados de GNV depende de
su prevencién y del tratamiento administrado. Vemos, en algunas ocasiones, que el GNV

puede ser la primera manifestacion clinica de la oclusion carotidea, tal y como ocurrié en
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nuestro paciente. En esos casos, el oftalmoélogo tiene un papel importante en el
diagnostico adecuado y la pronta derivacion, para poder asi prevenir complicaciones
sistémicas que amenazan la vida del paciente. ElI SIO presenta muy mal pronostico,
porque aumenta la probabilidad de sufrir un accidente cerebrovascular. El tratamiento
con endarterectomia en pacientes sintomaticos con estenosis de >70% reducira el riesgo
de ictus, pero es esencial un diagnéstico temprano. Tal y como comenta Yung Hui Kim
(37) en su articulo, la gravedad de la estenosis de la arteria cardtida ipsilateral aumenta
con el tiempo transcurrido entre el inicio de los sintomas y el diagnéstico, asi como el
riesgo de evolucién a GNV. En concreto, ese mismo articulo pone el punto de corte en
los 7 dias, afirmando que un retraso de 7 dias 0 mas desde el inicio de los sintomas hasta
que el paciente busca atencion médica es un factor de riesgo importante para desarrollar
GNV. Nuestro paciente es un claro ejemplo de ello. En este caso, entre la primera visita
y la aparicién de GNV pasaron mas de 30 dias y el paciente ya llegd con GNV en fase 3
de angulo cerrado. Ademas, fue diagnosticado de SI10 el 1/02/2021, momento en el que
es mandado para tratamiento con endarterectomia, y sin embargo no llega a recibir ese
tratamiento ya que sufre un ictus en los proximos 10 dias (11/02/2021). Por lo tanto, la
derivacion temprana para un estudio simple de la arteria carétida puede prevenir tanto la

oclusion de la arteria car6tida como el desarrollo de isquemia ocular grave.

En conclusion, y tras todo el estudio realizado, podemos afirmar que un paciente con
glaucoma neovascular en estenosis carotidea requerira un diagnéstico y atencion
temprana. Sera necesaria la colaboracion multidisciplinaria por parte de varios
especialistas médicos (radiologia, neurologia, neurocirugia, y especialista en retina y
glaucoma) para su manejo y prevencion de las alteraciones neurolégicas vy
cardiovasculares acompafantes. En este caso intervinieron los servicios de Oftalmologia,

Neurologia y Radiologia intervencionista.
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10. CONCLUSIONES

1)

2)

3)

4)

5)

6)

El SIO es una enfermedad rara que debe ser considerada como diagnostico

diferencial en casos de pérdida dolorosa de la vision.

La presencia de SIO siempre implica una enfermedad oclusiva carotidea grave
subyacente. Se produce por la hipoperfusion cronica a través de la arteria central
de la retina y ciliares anteriores y posteriores, debido a una estenosis u oclusion

de la arteria cardtida comun o ipsilateral, generalmente fruto de una aterosclerosis.

En algunos casos, la primera manifestacion visible de una oclusién carotidea sera
la aparicion de GNV, por lo que se deberan solicitar pruebas de imagen como eco-
Doppler de TSA o angio-TC.

El GNV es un tipo de glaucoma secundario, refractario al tratamiento, con muy
mal pronostico visual. Las causas mas comunes que pueden desarrollarlo son:
oclusion de la vena central de la retina, retinopatia diabética proliferativa y

sindrome de isquemia ocular.

Es importante una deteccidn y derivacion tempranas de un paciente con SIO, ya
que el riesgo de evolucion a GNV y la gravedad de la estenosis de la arteria
carétida aumentan a medida que aumenta el tiempo transcurrido entre el inicio de
los sintomas y el diagnostico, empeorando su prondstico. Ademas, a medida que
aumenta el tiempo transcurrido, también aumenta la probabilidad de desarrollar

un ictus, siendo la tasa de mortalidad de hasta el 40% a los 5 afios del diagndstico.
Las intervenciones de reperfusion tempranas, incluida la endarterectomia

carotidea, desempefian un papel crucial en el tratamiento de SIO y la prevencion

de la aparicion de GNV; y mejoran el prondstico de la enfermedad a largo plazo.
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7) Debido a las comorbilidades de origen vascular que el S1O asocia, existe consenso
sobre realizar un abordaje multidisciplinario del paciente por oftalmologia,

neurologia, cirugia vascular y cardiologia.
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12. ANEXOS

Anexo 1: Comité ético de investigacion

g
8

GENFRALITAT | TOTS i DEPARTAMENT DE SALUT VALENCIA
VALENCIANA | e

ARNAU DE VILANOVA-LLIRIA

CElm: 03/2022

Dr. Fernando Sanchez-Toril Lépez, Presidente del Comité Etico de
Investigacién con medicamentos del Departamento de Salud Arnau de

Vilanova — Lliria.
INFORMA

Reunidos los miembros del Comité Etico de Investigacion con medicamentos del
Hospital Armnau de Vilanova, en su sesion erdinaria del dia 26 de Enero de 2022 {Acta
01/20232), v una vez estudiada la documentacién presentada por los Dres. ISABEL
ESTUR!I NAVARRO Y JUAN MARIN MONTIEL en calidad de Investigadores
Principales, del servicio de Oftalmelogia del Hespital Amnau de Vilanova-Lliria; tiene a
bien informar que el proyecto de investigacion titulado; “Proyecto de revision
Bibliegrafica Retrospectiva de los siguientes seis casos identificados con
distintas patologias y signos clinicos oftalmolégicos™;

« Neuropatia Optica Isquémica Anterior progresiva.

= Melanocitoma del nervio dptico.

¢ (Glaucoma neovascular en estenosis carotidea.

« Sindrome de Irwine-Gass post cirugia de catarata.

= Atrofia 6ptica por papiledema crénico en hipertension craneal benigna.

e Alteraciones visulaes en aneurisma paraclinoideo.

s& ajusta a los principios éticos | metodoldgicos y legales establecidas para tales
CAs0s.

Se emite DICTAMEN FAVORAELE a la realizacién de dicho prayecto, en el sarvicio
de Oftalmelogia Hospital Arnau de Vilanova-Lliria.

Y para que conste, lo firma en Valencia con fecha 26 de Enero del 2022,
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El Comité tanto en su composicion como en los PNT cumple con las normas de BPC
(CPMP/ICH/135/95) y con el Real Decreto 109042015, y su composicion actual es la siguiente:

QOue en dicha reunion del Comité Etico de Investigacion Clinica se cumplid el guérum
preceptivo legalmente.Que en el caso de que se evalie algin proyecto del que un miembro
sea investigadoricolaborador, éste se ausentard de la reunién durante la discusion del

prayecto,

Anexo |
COMPOSICION DEL CElm

Prasidente

Sanchez-Torill Lépez, Fernando = Facultativo espacialista en Neumaologia

Vicepresidente

Parra Gazent, Albero — Farmacéulico. Atencidn Primaria

Jefatura Secretaria Tacnica

Andreu Ballester, Juan Carlos — Faculiative especialista en Urgencla Hospitalaria
VOCALES:

Benlloch Perez Salvador — Facultative Especlalista en Aparato Digestiva

Bermejo Santos, Alvaro — Experte en Proteccion de Datos. Licendado en Informatica.
Casanoves Lapara, Elsina — Facultativa de la Unidad de Cuidados Intensivos.

Esplugues Mota, Juan Vicente — Facultativo especialista en Farmacologia clinica

Garcia Sanchez Jose— Facultativo especialista en Oncologia.

Gonzdlez Jiménez, M del Carmen = Diplomada Enfermeria.

Lépez Chulid, Francisca — Facultative especialista an Hematologia,

Lopez Sanchez, Enrique Vicente — Facultative especialista en Oftalmalogia.

Llombart Cussac, Antonio — Facultaiivo especialista en Oncologia.

Moral Baltuilla, M* Desamparados = Facultativa especialista Laboratario. Analisis Clinicos.
Mufioz Giner, Begofia — Facultativa especialista en Cardiologia.

Mufioz Langa, Jose — Facultative especialista en Oncologla.

Ordefio Dominguez, Farmin — Facultativo especialista en Meurofisiolagia.

Rodriguez Balxaull, Francisco — Miembro Lege. Unidn de Consumidores, Licenciado en Derecho.
Santos Romere, Maria Angeles — Miambro ajeno a profesién sanitaria. Licenciada en Derecho.
Soler Company, Enrique — Farmacautico Hospital,

Ubeda Sansano, M? Isabel = Pediatra en Alencidn Primaria.

Pérez Martinez Esther — Miembra Lego, Administrativa.
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GLAUCOMA NEOVASCULAR EN
ESTENOSIS CAROTIDEA

El glaucoma neovascular (GNV) es un tipo de glaucoma
caracterizado por la aparicidon de nuevos vasos sobre el iris
y el angulo iridocorneal. Una de las causas de glaucoma
neovascular es por estenosis de la arteria carotida, que
provoca un sindrome de isquemia ocular (S10).

Paciente varon de 70 anos diagnosticado de glaucoma
neovascular en el contexto de estenosis significativa de
arteria carotida interna izquierda.

La busqueda bibliografica se ha realizado a través de
bases de datos. Para la seleccion de articulos hemos
utiizado el método PRISMA, basado en: realizar una
lectura del titulo y resumen del articulo; en una segunda
vista mas profunda, conocer si reune la informacion

necesaria para nuestro trabajo y, por ultimo, aplicar los Figura 1: Dilatacion de vasos conjuntivales con rubeosis
criterios de inclusion y exclusion propuestos. iIris, en visualizacion con lampara de hendidura

Figura 2. Retinografia en la que vemos macula borrada
sin presencia de fovea. Papila del nervio optico palida con
| ] presencia de neovascularizacion. Los vasos son filiformes
Conocer la sintomatologia con la que se presenta una y presentan oclusion arterial.
estenosis carotidea y acudir a la consulta de oftalmologia
ante la presencia de manifestaciones clinicas reducira las
probabilidades de que un paciente con sindrome de
Isquemia ocular desarrolle un glaucoma neovascular.

Describir un caso clinico de glaucoma neovascular
en estenosis carotidea

Desartro[lzaltr_ unt testughcl) Ide las prmupalles Figura 3: OCT de mécula con adelgazamiento de las
caracteristicas tanto del glaucoma neovascular capas de la retina

como del sindrome de isquemia ocular

La presencia de SIO siempre implica una enfermedad oclusiva carotidea grave subyacente. Se produce por la
hipoperfusidn cronica a traves de la arteria central de la retina y ciliares anteriores y posteriores, debido a una estenosis u
oclusion de la arteria cardtida comun o ipsilateral, generalmente fruto de una aterosclerosis.

El GNV es un tipo de glaucoma secundario con mal prondstico visual. En ocasiones puede ser la primera manifestacion
visible de una oclusion carotidea.

Es importante una deteccidon y derivacion tempranas de un paciente con SIO, ya gue el riesgo de evolucion a GNV vy la
gravedad de la estenosis de la arteria cardtida aumentan a medida que aumenta el tiempo transcurrido entre el inicio de
los sintomas y el diagndstico, empeorando su pronostico. También aumenta la probabilidad de desarrollar un ictus.

Debido a las comorbilidades de origen vascular que el SIO asocia, existe consenso sobre realizar un abordaje
multidisciplinario del paciente por oftalmologia, neurologia, cirugia vascular y cardiologia.
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