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Resumen

El sindrome de Susac es una entidad rara, caracterizada por la triada clasica de encefalopatia subaguda,
oclusién de la arteria retiniana e hipoacusia neurosensorial. Es mas frecuente en mujeres, la edad de
inicio fluctla entre los nueve y los 58 afios de edad. La patogénesis se plantea como un cuadro
microangiopatico a nivel cerebral, retiniano y coclear asociado a un mecanismo autoinmune.
Presentamos el caso de una mujer de 31 afios de edad que inicié con cefalea holocraneana, conducta
pueril, bradilalia y somnolencia. En la angiografia con fluoresceina de retina presentd en la evolucion un
déficit auditivo y obstruccion arterial de la rama temporal retiniana derecha. La resonancia magnética
cerebral mostrd lesiones redondeadas hiperintensas en el cuerpo calloso, regidon periventricular y
cerebelo. Se reporta el primer caso de sindrome de Susac definido en Perl, el que se manifestd con la
triada clasica, que es de presentacion poco frecuente. Sin embargo, también los casos que muestran
formas incompletas deben ser evaluados oportunamente para iniciar un tratamiento oportuno y evitar
secuelas irreversibles.

Abstract

Susac Syndrome is a rare entity, characterized by a triad of subacute encephalopathy, retinal artery
occlusion and sensorineural hearing loss. It is more common in women and the age of onset fluctuates
between 9-58 years of age. The pathogenesis is presented as microangiopathic changes at the cerebral,
retinal and cochlear levels associated with an autoimmune mechanism. We present the case of a 31-
year-old woman who started with a diffuse headache, puerile behavior, bradylalia and somnolence. As
the disease progressed, she had auditory deficit and arterial obstruction of the right temporal retinal
branch in retinal fluorescein angiography. Brain magnetic resonance showed rounded hyperintense
lesions in the corpus callosum, periventricular region and cerebellum. This is the first reported case of
Susac Syndrome in Peru, presented with the classic triad, which is an infrequent presentation. However,
cases that show incomplete forms should be evaluated in a timely manner to initiate timely treatment
and avoid irreversible consequences.
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Introduccion

El sindrome de Susac es una entidad rara, descrita por
primera vez por John Susac en 1979, quien presentd dos
pacientes de sexo femenino con la triada clasica de
encefalopatia subaguda, oclusidon de la arteria retiniana e
hipoacusia neurosensorial [1]. Es mas frecuente en
mujeres, con una relacidon mujer a hombre de 3:1. La edad
de inicio fluctlia entre los nueve y los 58 afios de edad [2].
Hasta el momento se han reportado 405 casos en el mundo
[3], de los cuales siete corresponden a Sudamérica: cinco
en Argentina [4], uno en Brasil y otro en Colombia [5].

La patogénesis del sindrome de Susac es poco conocida [6].
Sin embargo se ha planteado la posibilidad de un cuadro
microangiopatico a nivel cerebral, retiniano y coclear;
asociado a un mecanismo autoinmune. Esto es apoyado por
la respuesta inflamatoria que suele hallarse, asi como por
la presencia en algunos pacientes de anticuerpos no
especificos antiendoteliales celulares y la respuesta
favorable a la terapia inmunomoduladora [7].

Las manifestaciones  encefalopaticas pueden ser
anunciadas por dolor de cabeza intenso, a veces
migrafioso. Se presentan anormalidades en la conducta
como agresividad, paranoia, apatia y depresion. El
compromiso cognitivo puede manifestarse con déficit de la
memoria, confabulacion, alteraciones visuoespaciales,
disminucion de la atencidn y concentracion, desorientacion
y luego trastorno del nivel de conciencia en forma de
letargo. Durante este periodo, en algunos casos puede
presentarse incontinencia urinaria y convulsiones
generalizadas [8]. Los sintomas visuales son reportados
como escotomas, fotopsias y disminuciéon de la agudeza
visual cuando la retina central estd involucrada. No
obstante, algunos pacientes pueden ser asintomaticos, por
lo que es conveniente realizar una angiografia con
fluoresceina que puede mostrar la oclusion de las arterias
retinianas distales a las bifurcaciones de los vasos e
hiperfluorescencia de las paredes arteriales [6].

La hipoacusia neurosensorial tipica de este sindrome revela
la afectacion de las frecuencias bajas y medias en la
audiometria, causada principalmente por microinfartos en
la coclea apical y puede ser la primera y Unica caracteristica
clinica de la enfermedad [9]. La pérdida de audicion asi
como el compromiso visual son irreversibles en la mayoria
de los pacientes, y puede ocurrir rapidamente [10].

Las imagenes en la resonancia magnética cerebral en las
secuencias sagitales de T2, Fluid Attenuated Inversion
Recovery (FLAIR por sus siglas en inglés) y T1 muestran
microinfartos de las fibras centrales del cuerpo calloso con
preservacion relativa de la periferia. Estos hallazgos tienen
la apariencia de "bolas de nieve" que con el tiempo se
convierten en "agujeros". Estos son observados sélo en el
sindrome de Susac y no en otras enfermedades
autoinmunes como vasculitis, esclerosis multiple o
encefalomielitis diseminada aguda [11], [12]. Asimismo, se
pueden encontrar microinfartos en la capsula interna sobre
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todo en la secuencia Diffusion Weighted Magnetic
Resonance Imaging (DWI) que tienen la apariencia de un
"collar de perlas". Ambos  hallazgos resultan
patognomonicos del sindrome de Susac [9], [13].

El diagndstico temprano es esencial para asegurar el inicio
inmediato de la terapia inmunosupresora. Al principio se
emplean corticoides por via endovenosa a altas dosis,
seguido de corticoides por via oral asociado a dosis bajas
de 4acido acetil salicilico [14]. Sin embargo, un
inmunosupresor tipo micofenolato o azatioprina también
debe instaurarse como parte del tratamiento de esta
entidad [15]. Se reporta el primer caso de sindrome de
Susac en Perl, que se manifiesta con la triada
caracteristica.

Presentacion del caso

Mujer de 31 anos de edad, previamente saludable, quien
presentd un cuadro gastrointestinal autolimitado,
caracterizado por dolor abdominal, nauseas, vomitos y
diarrea. Una semana después presentd cefalea
holocraneana, tipo opresiva, de moderada intensidad,
luego se anadioé apatia, hiporexia y malestar general. En los
ultimos dias, previos a su ingreso, se agregd conducta
pueril y dificultad para reconocer a sus familiares. No se
orientaba en qué lugar se encontraba, no recordaba las
fechas, realizaba sus actividades diarias con lentitud,
mostraba bradilalia y somnolencia. Estos sintomas fueron
incrementandose en el transcurso de los dias. No refirié
sintomas visuales o auditivos.

En el examen fisico se encontrd a la paciente somnolienta.
Al despertarla se mostraba bradipsiquica, su lenguaje era
poco fluido, disartrico. Comprendia y repetia, pero
presentaba actitud negativa e irritable. La fuerza muscular
estaba conservada, aunque con hiperreflexia generalizada.
Tenia dismetria en extremidades y ataxia de tronco que no
le permitia deambular por sus propios medios. No
presentaba rigidez de nuca.

Los exdmenes paraclinicos de rutina fueron normales. Los
resultados de anticuerpos antinucleares, anticuerpos
anticitoplasma de neutréfilos ¢ y anticuerpos anticitoplasma
de neutréfilos p fueron negativos. El estudio de liquido
cefalorraquideo mostré 185 miligramos por decilitro de
proteinas, 58 miligramos por decilitro de glucosa; siete
células, 98% linfocitos, 2% polimorfonucleares y las bandas
oligoclonales fueron negativas. Se le realizaron dos
resonancias magnéticas de encéfalo, con una diferencia de
dos semanas, las cuales mostraron numerosas pequefias
areas de hipersefal en protocolos T2 y Fluid Attenuated
Inversion Recovery en sustancia blanca a predominio del
cuerpo calloso, en hemisferios cerebrales, peri vy
supraventriculares, sin efecto de masa ni edema periférico
(Figura 1, A y B). Otras imagenes de hipersefial con las
mismas caracteristicas se apreciaron en la fosa posterior
afectando el mesencéfalo, pedinculos cerebelosos medios
y ambos hemisferios cerebelosos. No se evidencio
captaciéon de contraste.
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A: izquierda, axial y B: derecha, sagital. Las figuras muestran lesiones tipicas en cuerpo calloso que tienen apariencia redondeada,
conocida como “bola de nieve” (snowball). También en el sindrome de Susac se podria observar imagenes en protuberancia como la

que se muestra en la figura.

Figura 1. Resonancia magnética cerebral segin protocolo Fluid Attenuated Inversion Recovery.

Se plante6 como diagndstico una enfermedad
desmielinizante de probable etiologia autoinmune, por lo
gue se inicid pulsos de metilprednisolona con dosis de un
gramo al dia por via endovenosa durante cinco dias.
Posteriormente se continud con prednisona a dosis de un
miligramo por kilogramo de peso al dia. Se observé mejoria
al quinto dia de iniciado el tratamiento. La paciente estaba
despierta, orientada, con lenguaje fluido, menos negativa e

irritable y lograba deambular con minimo apoyo. Sin
embargo, al décimo dia de hospitalizacion manifestd
disminucion de la audicion con predominio izquierdo, que
fue confirmado en la evaluacion otorrinolaringoldgica. La
audiometria realizada mostro hipoacusia neurosensorial de
40 decibeles en el oido derecho y 45 decibeles en el
izquierdo (Figura 2). Ademas presentd sensacién de mareo
y tinnitus fugaz.
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Se muestra una hipoacusia neurosensorial de tonos bajos y medios.

Figura 2. Audiometria.
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Debido al cuadro clinico, los hallazgos de las imagenes vy el
compromiso auditivo, se planted el diagndstico probable de
sindrome de Susac. Se realizd6 una evaluacién
oftalmoldgica, donde el fondo de ojo mostré una
obstruccion de la rama temporal de la arteria retiniana del
ojo derecho. Este hallazgo fue corroborado en la
angiografia con fluoresceina de retina, donde se apreciaron
multiples lesiones diseminadas de obstruccién arteriolar

(Figura 3). Se afiadié al tratamiento acido acetil salicilico y
micofenolato. Al momento del alta médica la paciente se
encontraba lucida, orientada en tiempo, espacio y persona,
con lenguaje fluido, realizaba marcha sin apoyo, era
independiente en sus actividades de la vida diaria y con leve
mejoria de la audicion. Sin embargo, al mes del alta
hospitalaria manifestd disminucién leve de la agudeza
visual que no limitaba su quehacer diario.

Se muestran multiples oclusiones en ramas de la arteria retiniana y las tipicas hiperfluorescencias en las paredes
arteriales.

Figura 3. Angiografia con fluoresceina de retina.
Discusion

La frecuencia del sindrome de Susac es muy rara en el
mundo, aunque se han descrito casos en todos los
continentes, la mayoria de los reportados proceden de
América del Norte y Europa [15]. El presente es el primer
caso reportado en Per(. Esta entidad se manifiesta con
mayor frecuencia en mujeres jovenes, entre los 30 y 40
afios de edad [3],[5], grupo etario al cual pertenece la
paciente.

La mayoria de los pacientes que llegan a ser diagnosticados
con sindrome de Susac no presentan la clasica triada del
cuadro clinico, los pocos casos completos llegan sélo al 13%
[16]. Se debe tener en cuenta el intervalo de tiempo entre
el primer y tercer sintoma tipico, ya que puede tardarse
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hasta cinco meses en completar la triada [17]. En este caso
el cuadro clinico se completd aproximadamente a los tres
meses de iniciados los sintomas. Sin embargo, se pudo
objetivar previamente la triada utilizando la angiografia con
fluoresceina de retina, la que ya mostraba la obstruccion de
las arterias. De esta manera se cumplieron los criterios
diagnosticos del sindrome de Susac definitivo, los cuales
han sido publicados recientemente por Ilka Kleffner y
colaboradores [18], en el que se califica como sindrome de
Susac definitivo a los casos con compromiso clinico o
paraclinico que involucre los tres 6rganos (encéfalo, retina
y el sistema vestibulococlear), y sindrome de Susac
probable cuando hay una inequivoca implicancia clinica o
paraclinica de dos de los tres d6rganos comprometidos
(Tabla 1).
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1. Diagnostico definitivo sindrome de Susac:

Tiene que cumplirse cada criterio (1, 2, 3) con los respectivos subcriterios (i, ii).

1. Afectacion cerebral

i. Sintomas y hallazgos clinicos: nuevo trastorno cognitivo, cambios de comportamiento, nuevos sintomas
neuroldgicos focales y/o nuevos dolores de cabeza.

ii. Imédgenes: hallazgos tipicos en la resonancia magnética craneal - hiperintensidad multifocal, pequefas
lesiones redondas, al menos una de ellas en el cuerpo calloso ("bola de nieve") en secuencias ponderadas T2
(o Fluid Attenuated Inversion Recovery).

2. Afectacion de la retina

i. No se requieren hallazgos clinicos y sintomas.

ii. Examen oftalmoldgico: OARR o HPR en angiografia fluoresceinica o signos caracteristicos de isquemia de la
rama retiniana en fundoscopia o TCO-DE.

3. Afectacion vestibulococlear

i. Sintomas y hallazgos clinicos: nuevo tinnitus, pérdida auditiva y/o vértigo periférico.

ii. Examen de la funcion del oido interno: la pérdida auditiva debe estar respaldada por un audiograma, el
vértigo vestibular debe estar respaldado por diagndsticos especificos.

1. Diagnostico probable sindrome de Susac:

Triada incompleta, sélo se cumplen dos de los tres criterios anteriores 1-3.

11l. Diagnostico posible sindrome de Susac:

En todos los demas pacientes que muestren algunos hallazgos clinicos y/o paraclinicos de la triada anterior,
pero que no cumplan | o I, el sindrome de Susac debe incluirse en los diagndsticos diferenciales, pero no debe
considerarse como el diagndstico mas probable.

Adaptado de European Susac Consortium. [18].

HPA: hiperfluorescencia de la pared arterial.

OARR: oclusion arterial de la rama retiniana.

TCO-DE: tomografia de coherencia dptica de dominio espectral.

Tabla 1. Criterios para el diagndstico del sindrome de Susac.

Sin embargo, no hay que olvidar que existen otros Behcet, la enfermedad de Marchiafava-Bignami o el
sindromes y enfermedades que pueden cursar con una sindrome de Cogan. [19], [20], [21] como se aprecia en la
clinica muy similar y compartir algunos componentes del Tabla 2 [11], [12], [19], [20], [21].

sindrome de Susac. Algunos ejemplos son enfermedad de
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Enfermedad Curso Edad Manifestaciones clinicas Hallazgos en RM cerebral
Encefalopatia, pérdida Lesiones redondeadas hiperintensas en
Sindrome de ¥ auditiva neurosensorial, FLAIR y T2 en el cuerpo calloso, en
5 Agudo/subagudo. | Adulto joven. ST N v ek
usac disminucion de agudeza sustancia blanca, en region
visual. periventricular y cerebelo.
.. Aftas orales y genitales, ) . . -
Cronicoy o - : Lesiones inflamatorias de pequenoc
Enfermedad de et Adulto ioven uveitis, poliartralgias. - o % cetwal i
Behcet recidivante. ] * | Cefalea y afectacién de las amano en tronco cerebral y ganglios
3 2 basales.
funciones superiores.
2 =5 Normal o signos de atrofia
Alteraciones cognitivas o g : 58 g
Enfermedad de AREAEA < corticosubcortical, hipointensidad en
5 Agudo, subagudo " psiquiatricas, asociadas a
Marchiafava- ooy Adulto joven. S cuerpo calloso.
5 E O cronico. temblor, espasticidad y x RN .
Bignami < Lesiones hiperintensas caracteristicas
paresias. PEEIRR
de desmielinizacion en cuerpo calloso.
. & . Lesiones hiperintensas irregulares en
Sindrome de P ¥ Afectacion ocular y/o del oido _ P _g %
Agudo o cronico. Adulto joven. | . sustancia blanca y sustancia gris
Cogan interno. 3
(ganglios basales).
Alteracion de 1a vision, déficit
: Subagudo, motor, falta de equilibrio, Lesiones hiperintensas en T2
Esclerosis A . s 5 2 .
Mattiol cronice, Adulto joven. alteracion del habla, infratentoriales, yuxtacorticales,
e recurrente. parestesias, pérdida de periventriculares, cuerpo calloso.
audicion, déficit cognitivo.
Encefalopatia, hemiplejia
Xia, crisi . sa
aggc‘ja, .ata 2 c .s's Lesiones hiperintensas afectan la
epiléptica, paralisis de B AR
) . > sustancia blanca de los hemisferios
Encefalomielitis Mas nervios craneales, % Y 3
2 2 S cerebrales, union cortico-subcortical,
diseminada Agudo, subagudo. | frecuente en disminucion de agudeza e R
s £ R cerebelo, tronco encefalico, nervios
aguda ninos. visual por neuritis optica, AN 2 z
g : Opticos y médula espinal. Son menos
afasia, parestesias,
¥ confinadas al cuerpo calloso.
compromiso de la medula
espinal.
Todos los
- T fal i . . g . o
Vasculitis g up_os § et -e‘a subaguda',’detenoro Lesiones isquémicas o hemorragicas en
? ) etarios, mas cognitivo, alteracion de la 2 3
Primaria del Agudo, subagudo. i P diferentes estadios que afectan
frecuente en memoria y déficit motor < I
SNC diferentes territorios vasculares.
adultos focal.
jovenes.

RM: resonancia magnética.
SNC: sistema nervioso central.

FLAIR: Fluid Attenuated Inversion Recovery.

Tabla 2. Cuadro resumen de principales diagndsticos diferenciales.

La encefalopatia puede ser subclinica o dominante en el
cuadro clinico, su gravedad no se correlaciona con la
gravedad de los sintomas neuroldgicos iniciales y tiende a
ser leve en la mayoria de casos [16]. A pesar de ello, en el
caso presentado la encefalopatia fue la manifestacion mas
resaltante y tuvo un grado moderado de severidad. El
cuadro encefalopatico se presenta entre el 60 y el 70% de
los pacientes, pudiendo manifestarse como déficits en
diversos dominios cognitivos. Al comienzo suelen presentar
confusiéon o cambios de personalidad, trastornos del estado
de animo, e incluso sintomas psicéticos. La abulia también
puede estar presente y luego progresar a una etapa donde
la comunicacién verbal y no verbal ya no es posible [22].
Los trastornos cognitivos y su gravedad son variables.
Algunos estudios han descrito principalmente la lentitud
psicomotora y bradipsiquia, mientras que otros indicaron
sintomas mas especificos en el dominio de la memoria, la
atencidn y las habilidades ejecutivas [23].
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La paciente presenté cambios en la conducta con rasgos de
agresividad, bradisiquia, abulia, disminucién de atencién,
poca concentracién, asi como compromiso cognitivo con
una marcada afectacién de la memoria. Esto no le permitia
interactuar adecuadamente con su entorno, asociado
ademas a cefalea persistente tipo opresiva. La cefalea es
considerada actualmente un sintoma comun y es relevante
cuando es de inicio reciente, de tipo migrafiosa u opresiva
[16].

Respecto a la hipoacusia, la literatura revisada pone en
evidencia que la pérdida auditiva es aguda y puede
desarrollarse de la noche a la manana. Incluso los pacientes
pueden despertar con sordera en un oido y perder la
audicion del otro lado en un periodo de tiempo corto (dias
a semanas) [24]. En el caso de la paciente, debido a que
se mostraba encefalopatica, inicialmente no se pudo valorar
la hipoacusia y tampoco fue uno de los sintomas iniciales

doi: 10.5867/medwave.2017.07.7033
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que le aquejara. Sin embargo, en la evolucion se presentd
el déficit auditivo primero en el oido izquierdo, donde
predomind el déficit, y dias después en el derecho. Estos
hallazgos fueron corroborados con la audiometria tonal y
vocal, halldandose compromiso de las frecuencias bajas y
medias. Lo anterior es congruente con lo reportado en otros
casos donde la pérdida auditiva puede ser bilateral y
asimétrica [18]. Como parte de los sintomas
vestibulococleares también se puede asociar tinnitus o
vértigo [25]. La paciente presentd tinnitus fugaz en la
evolucion. No se evidencid nistagmus a pesar de haber
referido que se sentia mareada, por lo que no se puede
plantear la presencia de vértigo periférico [26].

La evaluacion oftalmoldgica en el sindrome de Susac
comprende el examen del fondo de ojo, la evaluacién con
fluoresceina (para objetivar la oclusion de las ramas
arteriales retinianas) y la tomografia de coherencia éptica
en la que se observa dafio de las capas internas de la retina
[27], [28]. Estos examenes son Utiles para documentar el
compromiso de retina, independientemente de si el
paciente presenta o no sintomas visuales. En el caso
presentado la fundoscopia reveld obstruccion de la rama
temporal de la arteria retiniana del ojo derecho. Este
hallazgo fue corroborado en la angiografia con fluoresceina
de retina. Sin embargo, no se encontrd blanqueamiento
isquémico retiniano, parches de algoddn, blanqueamiento
periarterial, segmentacion de caja o mancha roja cereza
que también se pueden encontrar en el fondo de ojo [29].
La obstruccidon de las arterias retinianas es un hallazgo
comun en el sindrome de Susac, como se muestra en una
serie de casos donde estuvo presente en el 100% de los
pacientes incluidos, quienes en su mayoria permanecieron
asintomaticos por mucho tiempo [14]. A pesar de ello, se
debe recalcar que la fundoscopia es menos sensible que la
angiografia con fluoresceina para detectar oclusiones
arteriales [14].

La resonancia magnética cerebral del caso evidencid
lesiones redondeadas hiperintensas acordes con el
protocolo Fluid Attenuated Inversion Recovery y T2 en el
cuerpo calloso, en la sustancia blanca, en la regiéon
periventricular y el cerebelo. Dichos hallazgos son
compatibles con lo descrito en otros reportes de sindrome
de Susac donde se habla de lesiones hiperintensas,
multifocales y redondas (bola de nieve), y que al menos
una de ellas esta presente en el cuerpo calloso como lo
describen también en una serie de cinco casos en Estados
Unidos. Ademas, se puede ver atrofia del cuerpo calloso con
ventriculomegalia compensatoria y en la difusion de areas
de restriccion [16], [30].

En aproximadamente el 45% de los casos con diagnostico
de sindrome de Susac se puede identificar en el estudio de
liquido cefalorraquideo una leve pleocitosis [16] y un
aumento inespecifico de las proteinas como se hallé en el
caso que reportamos. Esto también fue descrito por Dorr y
colaboradores en un estudio donde un 67% de los casos
reveld pleocitosis linfocitica y contenido proteico elevado en
el liquido cefalorraquideo [17]; aunque la importancia de
este estudio radica en descartar otras posibles etiologias
[16].
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No existe un consenso en el tratamiento del sindrome de
Susac, pero se brinda un tratamiento empirico basado en
la hipodtesis fisiopatoldgica que postula la afectacion del
endotelio por mecanismos inflamatorios autoinmunes. Por
este motivo en la fase aguda se administra corticoides a
altas dosis por via endovenosa y, para evitar las recaidas,
un tratamiento con inmunosupresores tal como se hizo con
la paciente que reportamos [15].

Conclusion

Se presenta el primer caso de sindrome de Susac en Per(,
con un cuadro clinico que incluye la triada caracteristica.
Estos sintomas fueron objetivados con los examenes
auxiliares imagenoldgicos y funcionales, por lo que se
concluye que se trata de un sindrome de Susac definido.
Es necesario sefialar que ante un cuadro soélo de
encefalopatia, hipoacusia o alteraciones visuales, este
sindrome se debe considerar en el diagndstico diferencial.
Si los estudios realizados lo confirman, el inicio temprano
del tratamiento evitara posibles secuelas irreversibles.
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