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Resumen

Las anomalias pupilares son una de las consultas mas frecuentes en neurooftalmologia. Presentamos una
revision de este tema con especial interés en sus causas e incidiendo en su base anatémica y funcional, su

patogenia y en la metodologia diagnéstica a seguir.

Resum

Les anomalies pupilars sén una de les consultes més freqlients en neurooftalmologia. Presentem una revisié
d’aquest tema amb especial interés a les seves causes, incidint en la base anatomica i funcional, en la seva

patogénia y en la metodologia diagnostica a seguir.

Summary

Pupillary abnormalities are a frequent consultation in neuroofthalmology. A review of this topic is done, with
special attention in the etiology, the anatomic and functional basis, and the work-up for diagnosis.

Introduccion

Ya desde hace tiempo se conoce que la pupila es un
importante marcador de disfunciones oculares y/o
neurolodgicas. A ello debemos afadir que su explora-
cién es facilmente accesible y que para ello sélo
necesitamos de unos instrumentos tan sencillos como
una luz, una regla para medirlas y algunos colirios
que comentaremos en cada caso concreto. Por lo
tanto, serd importante el conocimiento de las carac-
teristicas clinicas y de los procedimientos diagndsti-
cos de dichas anomalias.

En esta revision comentaremos la anatomia de las
respuestas pupilares, asi como las causas mas fre-
cuentes de sus anomalias, tanto las que cursan con
pupilas del mismo tamafo o isocoricas como las que
cursan con diferente tamafo (anisocoria).

La clave para el correcto diagnéstico de los trastor-
nos pupilares debe seguir una doble direccion. En
primer lugar, localizar la zona neuroanatémica de la
lesién utilizando los medios clinicos y farmacolégicos,
y por otra parte, conocer los procesos que mas pro-
bablemente afectan a la zona anatémica en cues-
tion.

Anatomia y fisiologia pupilar

El tamano de la apertura pupilar es controlado por
dos musculos opuestos, el dilatador y el esfinter. El
musculo dilatador se origina en la raiz del iris y se
halla en el interior de la porcién anterior de la capa
anterior del epitelio pigmentario del iris. Este mus-
culo, orientado radialmente, termina a unos 2 mm
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Figura 1.

Via del reflejo fotomotor
pupilar (en anaranjado:
circuito aferente; en
verde: circuito eferente;
flecha azul: luz).

CGL= cuerpo geniculado
lateral; CO= cintilla
dptica; GC= ganglio ciliar;
MCP= musculo constric-
tor de la pupila;

NO= nervio dptico;
NPT= niecleo pretectal;
QUI: quiasma;

RET= retina; Ill= ndcleo
1l par craneal
(Edinger-Westphal)

del margen pupilar. Contracciones en estas fibras
ampliarén el diametro pupilar. EI musculo esfinter
iridiano ocupa el area de los 2-3 mm del margen
pupilar, con una disposicién circumferencial. Su con-
traccién cierra la pupila.

El esfinter pupilar cambia su tono en respuesta a dos
tipos de estimulos fisioldgicos, a saber, los cambios
en la iluminacion retiniana (reflejo a la luz) y los
cambios en la distancia de fijacién, formando parte
de la triada de la visién proxima (acomodacién, con-
vergencia y miosis).

Por su parte, el misculo dilatador de la pupila au-
menta su tono en respuesta a una actividad del sis-
tema nervioso simpatico.

Cada una de estas respuestas sigue una via que vere-
mos a continuacion'.

Via pupilar de respuesta a la luz

El reflejo pupilar a la luz se inicia en la retina con la
transduccién de la energia luminosa por los fotorre-
ceptores. Estos establecen conexiones sinapticas con
las células bipolares, que se comunican entre ellas
de forma horizontal y con las células amacrinas.
Las células bipolares, a su vez, sinapsan con las
células ganglionares. A partir de la capa de fibras
nerviosas los axones siguen por el nervio éptico hasta
el quiasma, donde se produce la hemidecusacion

de las fibras. En la cintilla 6ptica algunos axones
parecen bifurcarse, proyectandose hacia el cuerpo
geniculado lateral (estimulo visual) y el area pretectal
(estimulo luminoso pupilar). Estos dltimos dejan la
cintilla optica en su porcién posterior, entrando en
el area pretectal del mesencéfalo y establecen
sinapsis con los nlcleos olivar y sublenticular. Cada
nucleo pretectal es un anélogo del cuerpo geniculado
lateral en el que recibe el estimulo luminoso del
hemicampo opuesto, de la misma forma que cada
cuerpo geniculado lateral recibe el estimulo visual
del hemicampo opuesto. Los nlcleos pretectales
distribuyen este estimulo de forma simétrica entre
los dos nlcleos de Edinger-Westphal. El resultado
de esta distribucién es que una entrada desigual
resultante de lesiones de un nervio o de una cintilla
oOptica no generan una anisocoria, ya que esta en-
trada aferente, a pesar de ser asimétrica, se distri-
buye de igual manera entre los dos nervios del tercer
par.

El ndcleo de Edinger-Westphal es el subntcleo auto-
némico del tercer nervio y aporta inervacion a los
musculos ciliar y pupilomotores. Las fibras pregan-
glionares dirigidas a la pupila siguen por el tercer
nervio hasta la érbita y sinapsan con el ganglio ciliar.
A partir de éste, las fibras postganglionares siguen
por los nervios ciliares cortos y el espacio supraco-
roideo para inervar al esfinter pupilar (Figura 1).

Via del reflejo de cerca

La via neuroanatémica del reflejo de cerca se halla
menos definida. Se cree que forma un circuito cerra-
do, que empieza con la valoracién de la distancia de
fijacion por areas de asociacion localizadas entre los
I6bulos parietal posterior y occipital. Posteriormen-
te, esta informacion se remite a uno o mas de cen-
tros del reflejo de cerca localizados en el mesencéfalo
anterior, que instruye al tercer nervio a aumentar o
disminuir el tono de la musculatura intrinseca y ex-
trinseca del ojo para regular la acomodacién, con-
vergencia y miosis. Una retroalimentacién continua
con el cortex visual cerraria el circuito y permitiria
su ajuste fino?.

Via simpatica
La via simpéatica se compone de un arco de 3 neu-

ronas:

La primera neurona se halla en el hipotalamo y sus
axones descienden por la formacién reticular. A nivel
de la parte caudal del nicleo del tercer nervio, se
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localizan en una posicién contigua al nlcleo o fasci-
culo del 4° nervio, y en la unién protuberancia-mé-
dula se desplazan lateralmente pasando cerca de los
nlcleos vestibulares. Finalmente, los axones de la
primera neurona sinapsan en la sustancia gris
intermediolateral de la médula (centro cilioespinal
de Budge-Weller, C8-D1).

La segunda neurona va desde la sustancia gris
intermediolateral, sale por la raiz espinal anterior de
D1, sigue por las ramas comunicantes anteriores
ascendiendo por la cadena simpatica cervical hasta
establecer sinapsis en el ganglio cervical superior,
que se localiza a nivel del angulo de la mandibula.
En el lado izquierdo, la cadena simpética rodea la
arteria subclavia y su porciéon méas posterior se rela-
ciona con el apex pulmonar.

Estas dos neuronas constituyen la porcién pregan-
glionar de la via simpatica.

La tercera neurona, postganglionar, transcurre por la
superficie de la arteria carétida comin. A nivel de la
bifurcacién carotidea, las fibras que controlan la se-
crecion sudoripara de la cara siguen a la arteria
carétida externa, mientras que las otras fibras si-
guen con la carétida interna, entrando en el seno
cavernoso, uniéndose a este nivel al 6° nervio y en-
trando en la orbita con la primera rama del nervio
trigémino por la hendidura esfenoidal. Las fibras des-
tinadas al musculo dilatador pupilar entran en el ojo
por los nervios ciliares largos.

Anomalias de la funcion pupilar

Anisocoria simple

Aproximadamente un 15-20% de la poblacion tiene
una anisocoria clinicamente detectable. La diferen-
cia de tamano pupilar suele ser entre 0,3y 0,7 mm,
siendo raro que exceda de 1 mm. La anisocoria en
estos pacientes es practicamente igual en luz como
en oscuridad, aunque puede acentuarse ligeramente
en esta Ultima®. La diferencia en tamafo pupilar una
vez se ha presentado no suele cambiar en posterio-
res exploraciones, pero se ha descrito que en algu-
nos pacientes puede variar ( a veces, durante el mismo
dia), e incluso revertirse. No tiene significacién pa-
tolégica (Figura 2).

Se debe diferenciar especialmente del sindrome de
Horner, pero la anisocoria esencial o simple no se
asocia a retraso en la dilatacién pupilar tras la pre-
sentacion del estimulo luminoso y no hay ptosis.

Anomalias de la via pupilar aferente

Defecto pupilar aferente

La presencia de un defecto pupilar aferente (DPAR)
es un indicador extremadamente sensible de enfer-
medad de la via visual anterior (pregeniculada) que
puede hallarse incluso con una agudeza visual nor-
mal. Cuando se encuentra, este signo indica una afec-
tacién diferencial de la funcién visual de un ojo
respecto del otro.

La técnica de exploracién es primordial. Se debe
realizar en una habitacién en semioscuridad, pero
con luz suficiente para poder observar las pupilas,
con el paciente fijando un estimulo en la distancia
para evitar la miosis inducida por el reflejo de cerca.
Se utiliza una luz brillante que se debe alternar de un
0jo a otro cada 3-5 segundos, con el mismo grado
de incidencia. La respuesta normal al estimulo lumi-
noso alternante es una constriccién pupilar seguida
de una redilatacién (escape pupilar), hasta que las
pupilas alcanzan un diametro estable con alguna os-
cilaciéon (hippus). Cuando existe un DPAR, ambas
pupilas son mayores cuando se estimula el ojo afec-
to y menores cuando se explora el ojo normal. Es
decir, al pasar del ojo normal al patolégico se apre-
cia una redilatacion pupilar (Figura 3)*.

Existe controversia sobre la cantidad de luz 6ptima
para realizar esta prueba. Rizzo et al.> han demos-
trado que una luz muy brillante puede enmascarar
algunos DPAR, especialmente si son muy discretos.
Por lo tanto, en aquellos casos en los que se sospe-
cha la presencia de un DPAR, pero no se pone de
manifiesto con luz intensa, se deberia probar con
una menor intensidad (ej: puede ser atil un
retroiluminador cuya intensidad se puede variar).

El DPAR se puede cuantificar usando filtros de densi-
dad neutra. Los filtros se cuantifican de forma
logaritmica. Colocéndolo delante del ojo normal, el
filtro absorbe parte de la luz incidente y reduce la
respuesta de dicho ojo. Aquel filtro que equilibre la
respuesta de ambos ojos hasta que desaparezca el
DPAR nos daré la cuantia del DPAR. Otra forma més
grosera de cuantificarlo es con cruces, dandole un
valor de 1 a 3 cruces.

De todas maneras, se debe tener presente que es
una valoracion relativa de un ojo respecto al otro. Es
decir, indica una asimetria de respuesta, pero el otro
0jo puede estar afecto aunque en menor cuantia por
el proceso patologico. Si la afectacién es simétrica,
no se apreciara un DPAR, aunque si una respuesta
pupilar a la luz lenta y perezosa.
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Figura 2.
Nina con anisocoria
esencial

Figura 3.

Dibujo esquematico
de un defecto pupilar
aferente en el ojo
izquierdo

Tabla 1.

Defecto pupilar aferente
relativo en diferentes
afecciones oftalmoldgicas

Ojo derecho Ojo |zoubande

Alteraciones refractivas no
Opacidades de medios no (o contralateral)

Lesiones maculares discreto
Ambliopia funcional discreto
Pérdida visual psicégena no
Neuropatias 6pticas siempre
unilaterales

Neuropatias 6pticas presente si asimétricas
bilaterales

Lesiones quiasmaticas
Lesiones de cintilla 6ptica
Lesiones retrogeniculadas

presente si asimétricas
contralateral
contralateral

(si cerca de CGL)

En pacientes con neuropatia optica hereditaria de
Leber, con afectacion unilateral, se ha descrito un
cierto grado de preservacion de la respuesta, pre-
sentandose un DPAR de menor cantidad en relacion
a la magnitud de la afectacion.

Cuando un ojo es amaurdtico no hablaremos de de-
fecto pupilar aferente relativo, sino que, como la res-
puesta de dicha pupila sera nula, hablamos de pupila
o respuesta pupilar amaurética.

Aunque suele ser sindénimo de afectacién del nervio
oOptico, este signo se halla presente en otras enfer-
medades, sobre todo de la retina con cierta exten-
sion, sobre todo si hay afectacion macular, incluyendo
desprendimiento de retina, DMAE, oclusiones
vasculares... (Tabla 1).

Aungue no se conoce el mecanismo, también se ha
descrito en algunos casos de ambliopia®.

Las lesiones en la cintilla éptica también pueden cau-
sar un DPAR. Estas lesiones tienden a producir una
hemianopsia homoénima incongruente (asimétrica)
con un DPAR en el lado del mayor defecto campimé-
trico.

DPAR en lesiones troncocerebrales

Existen situaciones en las que no hay una afectacion
de la via visual y podemos apreciar un DPAR. Seria
en aquellas lesiones que afectan a la via de la res-
puesta a la luz, una vez ya ha abandonado dicha via
visual, justo antes de alcanzar al cuerpo geniculado
lateral. Son lesiones troncocerebrales que afectan a
las fibras pretectales y puede asociarse a pardlisis
del 4° nervio.

Anomalias de la via pupilar
eferente

Mientras que los defectos aferentes se caracterizan
por una pupila que responde mejor al reflejo consen-
sual que a la estimulacion luminosa directa, los de-
fectos eferentes se caracterizan por pupilas que
responden pobremente a ambos estimulos.

Las alteraciones en la via eferente pueden ser causa-
das por lesiones que pueden localizarse en cualquier
lugar desde el mesencéfalo hasta el mudsculo esfinter

pupilar.

Antes de realizar un diagnoéstico etiolégico se debe
localizar el nivel de la lesion.

Disociacion luz-cerca

La respuesta de cerca se debe explorar con la habi-
tacion iluminada.
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Cuando se habla de disociacién luz-cerca nos referi-
mos a afectacion del reflejo a la luz con un respeto
aceptable de la respuesta de cerca’. Entre sus cau-
sas se hallan el sindrome mesencefélico dorsal y las
pupilas de Argyll-Robertson.

Sindrome mesencefalico dorsal
(Sd. Parinaud)

Las lesiones en el mesencéfalo dorsal producen a
menudo disociacion pupilar luz-cerca. Se produce
por un dafo selectivo de las fibras del reflejo a la luz
en la comisura posterior, dejando las del reflejo de
cerca intactas (por ser mas anteriores).

La causa mas frecuente es un tumor de la glandula
pineal. Otras causas son la hidrocefalia y tumores
invasivos o metastésicos en el area periacueductal.

La afectacién pupilar se acompafia de parélisis de la
mirada superior, retraccién palpebral superior, pérdida
de convergencia y nistagmus de retraccién-convergen-
cia al intentar la mirada superior, entre otros signos.

Pupilas de Argyll-Robertson

Suele ser bilateral, aunque puede ser asimétrico. Se
caracteriza por una disminucién en el reflejo pupilar
a la luz, con una buena contraccién al estimulo de
cerca. Se asocia con buena funcién visual, la cual es
un prerrequisito para este diagnostico, ya que en caso
de afectacién de la funcién visual se afecta la res-
puesta a la luz. Las pupilas son pequefas y dilatan
mal en la oscuridad y tras la instilacién de midriaticos.
Se puede apreciar irregularidad en el borde pupilar.
Se ha asociado a neurosifilis®.

Existen controversias en relacién a si es una patolo-
gia real o es el resultado final de pupilas ténicas con
afos de evolucion.

Los que lo consideran una entidad patoldgica postu-
lan que la lesion causal se localizaria a nivel del
Acueducto de Silvio.

Otras causas de disociacién luz-cerca son la parali-
sis del tercer nervio con regeneracion aberrante de
la pupila, las neuropatias dpticas bilaterales u otras
causas de ceguera por afectacion de la via visual
anterior, la pupila tonica, la diabetes y otras neuro-
patias autonémicas.

Lesion del tercer nervio

Defectos eferentes pupilares de origen neurogénico
se pueden presentar como parte de una paralisis del
tercer nervio o como una oftalmoplejia interna aisla-
da. Las fibras pupilares se originan de los subnlcleos

de Edinger-Westphal, una estructura de la linea media
que inerva a ambas pupilas. Las lesiones nucleares
del tercer nervio pueden causar, en ocasiones, afec-
cién bilateral pupilar (a veces asimétrica). La por-
cién fascicular del tercer nervio (la que se localiza
dentro del mesencéfalo) pasa a través de los nucleos
rojos y los haces corticoespinales, emergiendo por
la cisterna interpeduncular. Lesiones mesencefélicas
de causa diversa pueden generar una paralisis nu-
clear o fascicular, con signos de afectacion de tron-
co cerebral asociados, incluyendo temblor
contralateral por afectacion del nlcleo rojo (sd.
Benedikt) y hemiparesia contralateral por afectacién
de los haces corticoespinales (sd. Weber). Las para-
lisis del tercer nervio causadas por afectacién
fascicular afectan frecuentemente a la pupila, aun-
que el respeto de la acciéon de uno o més de los
musculos tributarios del nervio no es raro.

Durante el trayecto del nervio las fibras pupilares
ocupan la porcién dorsomedial del nervio y esta lo-
calizacion superficial las hace vulnerables a la com-
presion externa. La causa mas importante de
compresion es un aneurisma de la arteria comuni-
cante posterior en su unién con la arteria carétida
interna. En esta zona los aneurismas protuyen hacia
abajo y medialmente, contactando con las fibras
pupilares del nervio (Figura 4).

No es necesario incidir en la gran importancia de
identificar la afectacion pupilar en una paralisis del
tercer nervio, que lo convierte en una emergencia
médica.

La regeneracion aberrante del tercer nervio puede
afectar al parpado (signo de pseudo-Graefe) y/o a la
pupila® y es casi siempre un signo de compresion
cronica. Cuando afecta a pupila se manifiesta por
constriccion de ésta cuando el ojo se mueve arriba,
abajo o medialmente, activando alguno de los mus-

Figura 4.

Mujer de 46 arios de edad
con una paresia del tercer
nervio con afectacion
pupilar (figura superior),
secundaria a un aneurisma
de la arteria comunicante
posterior, como se aprecia
en la arteriografia de la
figura inferior (flecha)
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Tabla 2.
Causas de pupila ténica

Causas de pupila ténica

1. Sindrome de Adie

2. Pupila ténica local:
— Herpes zoster
— Varicela
— Rubeola
— Difteria
— Sifilis (congénita y adquirida)
— Escarlatina
— Sarcoidosis
— Tosferina
— Gripe
— Hepatitis viral
— Sd. Vogt-Koyanagi-Harada
— Coroiditis
— Tumores coroideos primarios y metastasicos
— Tumores orbitarios
— Lesiones contusas oculares
— Lesiones penetrantes orbitarias
— Siderosis
— Procedimiento quirGrgicos:
— Cirugia escleral
— M. Oblicuo inferior
— Cirugia orbitaria
— Fenestracion vaina nervio 6ptico
— Fotocoagulacién
— Crioterapia transconjuntival
— Diatermia transescleral
— Inyeccién retrobulbar de alcohol
— Migrafa
— Arteritis de la temporal
3. Pupilas ténicas neuropéticas:
— Sifilis
— Alcoholismo crénico
— Diabetes Mellitus
— Desgeneraciones espinocerebelosas
— Sd. Landry-Guillain-Barré
— Pandisautonomia aguda
— Sd. Shy-Drager
— Sd. Ross
— Lupus eritematoso sistémico
— Sd. Sjogren
— Amiloidosis sistémica
— Neuropatia sensorial hereditaria
— Sd.Paraneoplasico
— Intoxicacién tricloroetileno

culos inervados por el tercer nervio. Esta condicion
es caracteristica de las lesiones compresivas y no se
presenta en parélisis de causa isquémica. Suele es-
tar limitada a algln sector del esfinter pupilar.

Cuando se afecta el tercer nervio en el seno caverno-
so se debe considerar que puede haber también una
afectacion simultédnea del sistema simpatico, por lo
gue se apreciaria una pupila no dilatada que no debe
confundirse con un respeto pupilar. En caso de sos-
pecha de afectacion del sistema simpético, se con-
firmaria con el test de la cocaina.

Pupila ténica

Se produce por lesion en el ganglio ciliar y/o nervios
ciliares cortos. Se caracteriza por una paralisis seg-
mentaria del esfinter, una respuesta ténica a la luz y
de cerca, una disociacion luz-cerca (el reflejo a la
luz se afecta de forma mas importante) y sensibili-
dad por denervacién a los agentes colinérgicos a baja
concentracion.

Existen multiples causas. Thomson las clasifica en 3
categorias: el sindrome de Adie, las pupilas tdnicas
locales y las pupilas ténicas en el contexto de una
afeccion neuroldgical® (Tabla 2).

Pupila o sindrome de Holmes-Adie

Es la causa mas frecuente de pupila ténica. Suele
afectar a mujeres (70%) jovenes (20-40 afos), por
otra parte normales, excepto la asociaciéon con una
disminucién o abolicion de los reflejos osteotendinosos
(Sd. Holmes-Adie). La alteracién es esporadica, sin
caracter hereditario. En un 80% de los casos es
unilateral, aunque posteriormente puede verse afec-
tado el otro ojo. La sintomatologia principal suele
ser dificultad en vision proxima, fotofobia y dificultad
de adaptacion a la oscuridad o simplemente que se
ha apreciado una anisocoria sin otra clinica.

El debut suele ser brusco. A la biomicroscopia se
aprecia una paralisis segmentaria del esfinter, con
unos movimientos tipicos descritos como vermifor-
mes. Existe una paresia moderada de la acomoda-
cién, presentando una respuesta pupilar tonica y
mantenida a la convergencia, con una redilatacion
lenta. En algunos pacientes se ha descrito una dis-
minucién de la sensibilidad regional corneal.

La disminucién o abolicion de los reflejos osteotendi-
nosos es frecuente, segln las series oscila entre un
70y 90% de los casos, siendo mas frecuente en los
reflejos de las extremidades superiores que en los de
las inferiores. La causa de esta afectacién parece
ser una afectacion de los ganglios dorsales de la
médula espinal.

El diagnostico se confirma con otra caracteristica de
las pupilas ténicas que es la hipersensibilidad por
denervacion: la pupila se contrae de forma anormal
tras la instilacion de agentes colinérgicos débiles, que
en condiciones normales no harian efecto. El agente
de eleccidn es la pilocarpina al 0,125%!! (Figura 5).

En la préactica se instilan dos gotas y se espera 30
minutos, aprecidndose una respuesta de miosis. En
la fase de instauracion aguda del proceso puede no
producirse esta respuesta, precisando concentracio-
nes mas altas (1-2%), y en alguno de estos casos
agudos ni con estas concentraciones hay respuesta.
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Esta respuesta no es patognoménica de la pupila
ténica, ya que también puede presentarse en aniso-
corias por paralisis del tercer nervio en su porcién
preganglionar!?.

La evolucion del sindrome de Adie es la siguiente:

— la pardlisis de acomodacion tiende a recuperarse,
— el reflejo pupilar a la luz no se modifica,

— el didmetro pupilar tiene tendencia a disminuir
muy lentamente, pudiendo llegar a ser en casos
muy evolucionados, incluso menor que la pupila
normal.

Seglin Thomson la pupila de Adie se bilateraliza a
razén de un 4% anual.

Fisiopatolégicamente, se produce una lesion a nivel
del ganglio ciliar y/o de los nervios ciliares cortos,
aungue su etiologia causal permanece desconocida.

La mayoria de los pacientes no precisan tratamien-
to. Caso de dificultad de lectura, es de ayuda usar
gafas correctoras. A pesar de que algunos autores
propugnan el uso de miéticos muy débiles para me-
jorar la fotofobia por midriasis, nuestra experiencia
es poco gratificante, ya que los pacientes notan una
retraccién de campo visual, sin olvidar que puede
presentarse un espasmo ciliar por la hipersensibili-
dad de denervacion.

Pupilas ténicas locales

La presencia de una oftalmoplejia interna seguida
del desarrollo de una pupila ténica se ha descrito en
el contexto de una serie de procesos inflamatorios,
infecciosos e infiltrativos que afectan al ganglio ciliar
de forma aislada o como parte de un proceso sistémico
(Tabla 2).

Pupilas ténicas en el contexto de una
afeccién neurolégica

De esta forma, las pupilas ténicas forman parte de
una neuropatia generalizada, periférica o autonémica
que también afectan al ganglio ciliar, los nervios ciliares
cortos 0 a ambos. En algunos casos existe evidencia
de trastornos simpéticos y parasimpaticos (Tabla 2).

Se debe sospechar su existencia cuando nos halle-
mos frente a una pupila ténica bilateral y una neuro-
patia generalizada.

Midriasis farmacolégica

El bloqueo farmacolodgico de la pupila por sustancias
midriéticas da lugar a una midriasis arrefléxica. Exis-
ten tres grupos de personas que consultan por aniso-

coria en esta condicién, empezando por pacientes
que se instilan un colirio por error, aquel personal
sanitario que contamina sus ojos con sustancias
atropinicas y los simuladores.

Es importante diferenciarlos de la pupila ténica y de
la midriasis del tercer nervio. Se puede realizar insti-
lando pilocarpina al 1%. La pupila con la midriasis
farmacoldgica no respondera al contrario que las otras
que presentaran una constriccion pupilar?s.

Anomalias de la via simpatica

Sindrome de Horner

Se produce por una afectacién de la via simpatica
(Ver sus caracteristicas en el apartado de anatomia).

Sintomatologia
El sindrome de Horner comprende diferentes signos:

— Miosis, que es moderada, méas evidente con poca
luz ambiental. Al pasar de un ambiente lumino-
SO a Uno mas oscuro existe un retraso en la
dilatacion de dicha pupila, por lo que la anisocoria
es mas evidente durante los primeros segundos
de encontrarse en la oscuridad.

— Ptosis. Se produce por paralisis del muisculo de
Miuiller, inervado por el sistema simpatico. Tam-
bién se puede apreciar una ligera elevacion del
parpado inferior, por un descenso de inervacién
de los musculos retractores.

Esta ptosis, asociada a la ligera elevacion del
parpado inferior, puede dar una sensacién de
enoftalmos, el cual no es real. Este enoftalmos
formaba parte junto con la ptosis y la miosis de
la triada clésica del sindrome durante mucho
tiempo (Figura 6).

— Anbhidrosis de cara y cuello. Como se aprecia en
el apartado de la anatomia, la presencia de
anhidrosis facial ipsilateral serfa indicativo de
lesién de tercera neurona antes de la bifurca-
cion carotidea.

— Hipocromia de iris.

La formacién de granulos de pigmento por mela-
nocitos estromales en el iris también se halla bajo
control simpético. Por lo tanto, aquellos pacien-
tes que presenten el trastorno antes de los 3 afios
tendrén hipocromia del iris afecto (Figura 7).

— En ocasiones puede apreciarse hipotonia ocular
e hiperemia conjuntival. Estos signos son transi-
torios y desaparecen al cabo de semanas.
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Etiologia

En adultos, la serie mas larga de Sd. de Horner en
los que se estudia su etiologia corresponde a Maloney,
et al.'*, que hallaron la causa en 270 casos de los
450 estudiados.

De estos, las causas eran:

— Tumoral 13%

Figura 5.

Mujer de 38 anos con pupila de Adie izquierda. Obsérve-
se en situacién basal (imagen superior), estimulando el
reflejo fotomotor y el de la acomodacién (imagenes
centrales) y la respuesta a la pilocarpina al 0,125% de la
pupila afecta, apreciandose una constriccion pupilar por
enervacion (imagen inferior)

Figura 6.
Sindrome de Horner izquierdo

Figura 7.

Paciente con sindrome de Horner, en la imagen superior
con poca iluminacién, con mas luz ambiental en la
imagen central y tras la instilacion de cocaina al 10% en
ambos ojos en la imagen inferior, mostrando un aumento
de la anisocoria, lo que confirma el diagnéstico

— Cefalea en acumulos 12%
— Yatrogenia 10%
— Sd. de Raeder o cefalea paratrigeminal 4%
— Traumatismos 4%
— Protusién discal cervical 3%
— Congénito 3%
— Oclusiones vasculares 3%
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— Anomalias vasculares 2%

— Miscelanea (neumotorax,
herpes zoster, adenopatias...) 6%

De los 270 casos, un 13% correspondian a lesiones
de primera neurona, un 44% a segunda neurona y un
43% a tercera neurona.

Es de destacar que la causa tumoral afecta casi ex-
clusivamente a las dos primeras neuronas.

En nifos, existen dos causas principales, la primera
es congénita o neonatal, por trauma del plexo braquial
durante el parto. Pero en aquellos casos sin eviden-
cia de este antecedente se debe descartar la exis-
tencia de un neuroblastoma cervical o mediastinico!®.

Diagnéstico

Inicialmente la sospecha clinica ante la presencia
de miosis y ptosis no debe orientarse hacia un posi-
ble Sd. de Horner.

Seria interesante obtener fotografias antiguas del
paciente para intentar determinar la antigliedad. Si
el sindrome se hallaba presente hace afios, es muy
probable que su causa sea benigna.

Otras veces el diagndstico es dificil de establecer.
En particular, algunos pacientes presentan una
anisocoria benigna, con una miosis asociada a una
ptosis de otra etiologia (gj: senil). Es lo que Thompson
denominé pseudosindrome de Horner!®.

La confirmacién del diagndstico se realiza con la:

Prueba de la cocaina

La cocaina impide la reabsorcién en las terminacio-
nes presinapticas de la noradrenalina, neurotransmisor
liberado entre las neuronas simpaticas post-ganglio-
nares y las células del musculo dilatador del iris. En
el ojo normal, la administracién de cocaina produce
una midriasis. Si ambas pupilas se dilatan de la mis-
ma forma, cuando existe una anisocoria, se diagnos-
tica anisocoria fisiologica.

Si existe una interrupcién de la via simpatica, la pu-
pila no se dilata o se dilata poco si esta interrupcion
es parcial, aumentando la anisocoria. Se considera
un resultado patolégico cuando la anisocoria aumen-
ta mas de 0,5 mm?'’.

Se instila una gota de cocaina al 5-10% en cada ojo
y a los 5 minutos, y se observa la respuesta al cabo
de 30-40 minutos (Figura 8).

| i A 8

Esta prueba permite confirmar el diagnostico, pero
no permite su localizacién topografica.

Las lesiones de primera neurona, sea en tronco ce-
rebral o médula, suelen manifestarse ademas con
signos de afectacién neurolégica central, formando
parte de uno de los siguientes!®:

a. infarto hipotaldmico, con hemiplejia contralateral
y defectos campimétricos homoénimos, asi como
afasia (sindrome telediencefalico)

b. con paralisis contralateral del 4° nervio

c. con pardlisis del 6° nervio bilateral por infarto
pontino

d. como parte del sindrome de Wallenberg

Pero lo mas importante seria poder diferenciar entre
las lesiones de segunda y las de tercera neurona, ya
que las primeras tienen mas frecuentemente etiolo-
gia tumoral, al contrario que en las formas postgan-
glionares, casi siempre asociadas a procesos benignos.

Para distinguir entre estas neuronas es de utilidad
la:

Prueba de la hidroxianfetamina

La hidroxianfetamina al 1% actla liberando las re-
servas presinapticas de noradrenalina de la tercera
neurona. Si se halla afecta, esta liberacion es limi-
tada y la pupila no se dilatara, aumentando la
anisocoria. Si las dos pupilas se dilatan por igual la
lesion se debe atribuir a la primera neurona (que se
excluiria por los trastornos neurolégicos asociados) o
a la segunda. Para que se consideren positivos la
anisocoria debe aumentar mas de 1 mm.

En la préctica se deberia instilar una gota en cada
0jo, al cabo de 5 minutos y evaluar a los 40-45
minutos.

Figura 8.

Sindrome de Horner
congénito,

obsérvese la heterocromia
de iris
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Exploraciones complementarias b.Si se afecta la tercera neurona, de forma ais-
lada, no se necesitaria mas estudios. Sélo si

El estudio a realizar en un sindrome de Horner de- hay signos o sintomas acompanantes

biera ser el siguiente: 3. Usar los signos que puedan acompanfar al sin-
-~ o _ drome de Horner para orientar la imagen a ob-
1. En todo nifio con el trastorno, sin evidencia de tener. (ej: si dolor asociado, pensar en diseccién
tr_aumat|_smo del parto, se _deben obtener _estu,- carotidea y realizar ecodoppler)
dios de imagen para excluir tumores mediasti- .
nicos o cervicales. A senalar la imposibilidad de obtener en la actuali-

dad en nuestro pais y en Europa la hidroxianfetamina.

Unicamente se realiza de forma magistral en 2 far-

macias en Estados Unidos. Por dicho motivo, y por-

que sus resultados no son concluyentes en el 100%

a.Si es de primera o segunda neurona, obtener de los casos, se opta ya por la exploracion con TAC o
imagen desde la regién toracica media hasta especialmente RMN de cuello y regién toracica su-
el angulo mandibular. perior de entrada.

2. En adultos, una vez confirmado el diagnéstico
con la prueba de la cocaina, se deberia practi-
car la prueba de la hidroxianfetamina.

Figura 9.
o 9 s eaccion a la luz
Algoritmo diagnéstico
de anisocoria
Normal Anormal

| Posicién del parpado | | Reaccion de cerca |
I I
I ] [ ]
| No ptosis | | Ptosis | | Normal | | Anormal |
| Anisocoria fisiolégica | |Test de la cocaina 10% |Disociacién qu-cerca| |Test pilocarpina 0,125%
[ |
| Aumento de la anisocoria <0,5 mm ”Aumento de la anisocoria >0,5 mm| | Cierre pupilar | | No cierre pupilar |
! | |
| Pseudosindrome de Horner | | Sd. Horner | B} ) o ,
Denervacion postganglionar Biomicroscopia
I (SD.ADIE) I

|Test Hidroxianfetamina 1% [ ]

[ Cambios estructurales No cambios estructurales
[ | iris iris

| Aumento anisocoria | | No aumento anisocoria | I !
I I | Lesion estructural iris | | PIO |
| Sd. Horner 32 neurona| |Sd. Horner 12 0 22 neurona|
| Elevada | | Normal |

I
| Paralisis del esfinter | |Test Pilocarpina 1%

| Constriccion ||N0 constriccién|
I

Alt. preganglionica Uso parasimpaticolitico
parasimpatica Sd. Adie agudo

Tras uso parasimpatiolitico
Uso simpaticomimético
Sd. Adie agudo
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Otros trastornos pupilares

Anisocoria e hipertension ocular

Una elevacion importante de la PIO en un ojo puede
provocar una anisocoria con alteraciéon de los refle-
jos pupilares a la luz y a la convergencia. Con una
presion de 40-45 mm Hg, ya puede producirse una
paresia relativa del efinter iridiano atribuible a la
hipoxia. En la mayoria de los casos suele haber otros
sintomas.

Anisocoria alternante

Se presenta en aquellos pacientes con lesiones
espinales cervicales como traumatismos antiguos o
siringomielia. Es dificil de apreciar si esta anisocoria
se debe a una interrupcién de la via simpatica, pro-
duciendo un sindrome de Horner alternante, o es por
una irritaciéon de la via simpatica, generando una
midriasis alterna!®. Suelen tener déficits neurolégicos
asociados como debilidad de extremidades superio-
res, parestesias o dolor radicular.

Reacciones pupilares paradédjicas

Esta respuesta consiste en una respuesta paradodjica
bilateral al estimulo luminoso (constriccién pupilar
con poca iluminacién y dilatacion al aumentar la in-
tensidad luminica). Se ha descrito en:

— Ceguera nocturna estacional congénita

— Acromatopsia congénita

— Neuritis optica bilateral

— Atrofia 6ptica dominante

— Amaurosis congénita de Leber

— Anomalias del desarrollo del nervio éptico

— Nistagmus congénito

— Estrabismos y ambliopia

Aungue esta respuesta se consideraba especifica de
disfuncién retiniana, no es cierto®.

Dilatacion pupilar benigna episédica

Son episodios de dilatacion pupilar en jévenes sanos,
alguno de los cuales tiene antecedentes de migrana.
El paciente nota visién borrosa, apreciandose una
pupila dilatada. Alguno también refiere una cefalea
intensa posterior. Es un proceso benigno?!.

Pupilas en “renacuajo”

Se producen por un espasmo segmentario del mus-
culo dilatador del iris, formando una distorsién pupilar
intermitente, en forma de renacuajo o lagrima. Son
episodios breves en mujeres jovenes. En la serie de
Thomson?? de 26 casos, 4 evolucionaron a pupila de
Adiey 11 a sd. de Horner. Este fendmeno tiene una
base desconocida.

Crisis comiciales

Una dilatacién pupilar unilateral es una rara mani-
festacién de crisis comiciales. Puede presentarse en
la fase post-ictal y responde poco a la luz?.

Migraha

También se han descrito midriasis aisladas unilate-
rales con poca respuesta a la luz y a la acomodacion
en pacientes migrafosos. Suele ser transitorio, aun-
que su duracion puede alargarse progresivamente con
cada nuevo episodio®.

Actitud frente a una anisocoria

Presentamos un algoritmo a seguir frente a un pa-
ciente con anisocoria.

El diagndstico diferencial de las anisocoria sigue di-
versos pasos, de los que el primero es la valoracién
del reflejo pupilar a la luz. Los siguientes pasos a
seguir dependeran del resultado de la primera (Figu-
ra 9).
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