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Sindrome de Susac. Caso clinico y revision

Susac syndrome. Clinical case and literature review
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RESUMEN

El sindrome de Susac (SS) es una enfermedad autoinmune microangiopatica poco
frecuente, caracterizada por la triada clinica: encefalopatia, alteraciones visuales e hi-
poacusia. Es una entidad de prevalencia desconocida dado su dificil diagndstico debido
a que la mayoria de las veces no se presenta con la triada clinica cldsica, y, dado que
presenta miiltiples diagndsticos diferenciales. Se reporta un caso de SS presentado en
el Hospital del Salvador, con descripcion de sus manifestaciones clinicas, estudio y ma-
nejo inicial. Ademds de una revision en la literatura sobre la variabilidad de los hallazgos
clinicos y el manejo de esta patologia.
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ciones visuales.

ABSTRACT

Susac syndrome (SS) is a rare autoimmune micronagiopathic disease, characte-
rized by the clinical triad of, encephalopathy, visual impairment and hearing loss. It is
a difficult entity to diagnose since most of the time it does not present itself with the
classical clinical triad, and it may be confused with other differential diagnoses. One
clinical case of a patient with SS is described, its clinical manifestations, diagnosis and
initial treatment. In addition, a literature review about the multiple clinical findings and
management of these disease.

Key words: Susac syndrome, autoimmune, hearing loss, encephalopathy, visual im-
pairment.

INTRODUCCION prevalencia desconocida dado su dificil diagnostico

debido a que la mayoria de las veces no se presenta

El sindrome de Susac (SS) es una enfermedad  con la triada clinica clasica, y, dado que presenta
autoinmune  microangiopdtica poco frecuente, multiples diagnosticos diferenciales. En esta revision,
caracterizada por la triada clinica: encefalopatia,  se reporta un caso de SS presentado en el Hospital
alteraciones visuales e hipoacusia. Es una entidad de  del Salvador, descripcion de sus manifestaciones
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clinicas, estudio y manejo inicial. Ademas de una
revision en la literatura sobre la variabilidad de los
hallazgos clinicos y el manejo de esta patologia.

CASO CLiNICO

Paciente sexo femenino de 38 afios sin antecedentes
morbidos. Inicia un cuadro caracterizado por
cefalea, inestabilidad a los que se agregan disartria,
alteraciones de memoria e hipoacusia asociada
a tinnitus en oido derecho. Luego presenta
incontinencia urinaria y un status convulsivo.
Es hospitalizada por el equipo de Neurologia del
Hospital del Salvador para estudio. En el examen
neurolégico presenta un deterioro cognitivo
multidominio con mayor afectacion en la memoria,
habilidades constructivas visuales y funcion
gjecutiva. En la evaluacion otorrinolaringoldgica

se realiza estudio con audiometria que muestra
una hipoacusia sensorio-neural bilateral mayor en
tonos graves, asimétrica mayor en oido izquierdo
con discriminacion normal en oido derecho, pero
severamente alterada en oido izquierdo (Figura 1). La
prueba caldrica con video-oculografia (VOG) muestra
una hiperrespuesta bilateral simétrica (Figura 2).

Se realiz0 una resonancia magnética (RM)
inicial que demostrd mudltiples pequefias lesio-
nes de alta sefial en secuencias ponderadas en
T2 y FLAIR, algunas parcialmente confluentes,
centradas en el puente, peddnculo cerebeloso
medio izquierdo, ganglios basales de predominio
a izquierda, periventriculares y en ambas coronas
radiadas frontoparietales (Figura 3).

A nivel del cuerpo calloso se observaron dos
pequefias lesiones de alta sefial en secuencias pon-
deradas en T2 y FLAIR en el tercio medio y posterior
del cuerpo calloso, de predominio centroinferior y una
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Figura 1. Audiometria evidencia hipoacusia sensorio-neural bilateral mayor en tonos graves, asimétrica mayor en oido izquierdo
con discriminacion normal en oido derecho (100% en WR1 a 60 dB), pero severamente alterada en oido izquierdo (36% en

WR1a 80 dBy 56% en WR2 a 85 dB).
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Figura 3. Resonancia magnética cerebral. T2-FLAIR Axial (A-D). Mdltiples pequefas lesiones de aspecto microangiopatico en el
puente, pedtinculo cerebeloso medio izquierdo, ganglionar bilateral, periventriculares y de ambas coronas radiadas frontoparietales.

pequefia lesion central parasagital derecho del tercio
anterior del cuerpo calloso. Ademas, se observé incre-
mento de sefial de la union callososeptal (Figura 4).

Ninguna de las lesiones presento restriccion de
la difusion, artefacto de susceptibilidad ni impreg-
naciones anormales con el medio de contraste. Se
realizaron RM de controles consecutivas al afo y
a los dos afos, las cuales no presentaron cambios
significativos. Se completd el estudio con una
evaluacion oftalmoldgica destacando ojo derecho
normal y ojo izquierdo con depdsito de exudados
maculares céreos en forma de estrella macular
inicial, sin signos de vasculitis periférica.

La paciente presenta la triada clinica clasica
del SS, se evidencia compromiso auditivo, alte-

raciones en angiografia de retina y lesiones del
cuerpo calloso compatibles con SS por lo que se
confirma el diagnostico. Posterior al diagnostico se
inicia tratamiento médico con terapia corticoidal,
prednisona 60 mg al dia a dosis decrecientes, con
buena respuesta. Hasta el momento paciente ha
evolucionado favorablemente.

DISCUSION

El sindrome de Susac descrito por primera vez
en 1979 por J.0 Susac', es una microangiopatia
autoinmune que compromete arteriolas precapilares
del cerebro, retina y oido interno (coclea y canales
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Figura4. T2-SE y FLAIR sagital en linea media (A y B). Pequefias lesiones hiperintensas del cuerpo calloso (flecha). Incremento de
sefial de la interfase callososeptal (punta de flecha). T2-SE parasagital derecho y coronal (Cy D) con pequefa lesion hiperintensa

de predominio central del cuerpo calloso (flechas).

semicirculares)?®. Consiste en una triada clinica
compuesta por encefalopatia, alteraciones visuales
(secundario a oclusion de arteria retinal) y pérdida
de la audicién (hipoacusia neurosensorial)®. La
mayoria de los pacientes debuta con sintomatologia
neuroldgica que precede a la encefalopatia. El
sintoma inicial mas frecuente es cefalea, pueden
presentar deterioro cognitivo, confusion y pérdida
de memoria entre otros. Ademas, puede asociarse a
alteraciones visuales y auditivas. Es una entidad de
dificil diagnostico dado que la mayoria de los casos
debuta so6lo con encefalopatia, no con la triada
clinica por lo que es facil el diagnéstico errdneo®.
El SS se considera una enfermedad poco fre-
cuente, sin embargo, debe ser considerado como
un diagnostico diferencial relevante en numerosas
patologias neuroldgicas, psiquidtricas, oftalmoldgi-
cas y auditivas®. Los primeros reportes de esta en-
fermedad fueron descubiertos en el afio 1973, en ese
entonces descrito también con el acronimo SICRET
Small Infarctions of Cochlear, Retinal and Encephalic
Tissue®. Existe limitada informacion con respecto a
su epidemiologia®, sin embargo, el nimero de casos
reportados ha aumentado, sobre todo los publicados
en América del Norte y Europa'. Se describe en la
literatura que es mds frecuente en mujeres que en
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hombres$, relacion hombre mujer 1:3 a 1:5,5 esti-
mado*. La edad media de inicio de la enfermedad
es de 31,6 afios (16-40 afios), debutando la mayor
parte entre los 21 a 35 afios®. La prevalencia actual
es desconocida dado que la mayoria de las veces no
se diagnostica de forma correcta’.

La etiopatogenia del SS aiin no estd del todo
clara’. Se considera una enfermedad microangiopa-
tica autoinmune’78. Se presume que las oclusiones
microvasculares a nivel encefalico, retinal y del oido
medio estdn mediadas por respuesta inmune anti-
geno anticuerpo, por anticuerpos antiendoteliales
no especificos. Sin embargo, adn se desconoce el
mecanismo especifico por el cual el antigeno causa
injuria microvascular'*7. Se han establecido diver-
sas hipotesis. Algunos autores han comparado SS
con el sindrome antifosfolipido, otros lo han asocia-
do al embarazo y a otras entidades como infeccio-
nes virales, vasoespasmos idiopaticos, fenémenos
de hipercoagulacion, pero adn falta evidencia®.

Se han descrito tres cursos clinicos posibles de
la enfermedad. (i) Curso monociclico que consiste
en un periodo activo de menos de dos afios de du-
racion, fluctuante y autolimitado, sin recurrencias®’.
(i) Curso policiclico que consiste en recaidas que
contindan posterior a un periodo de dos afios. Por
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ultimo, (iii) el curso cronico continuo. En mujeres
es mas frecuente el curso monociclico y policiclico,
en cambio en hombres es mas frecuente el mono-
ciclico®. Pacientes que cursan con enfermedad leve,
autolimitada, obtienen un buen control con medi-
camentos y usualmente no desarrollan secuelas
severas'. Sin embargo, las exacerbaciones pueden
estar presentes y pueden llevar a ceguera, demencia
entre otras alteraciones neuroldgicas'. La presenta-
cion clinica de estos pacientes es variada, la triada
completa sélo se presenta en 13% de los casos?, el
tiempo en que aparezcan los otros sintomas y se
complete la triada desde la primera manifestacion
es en promedio de 21 semanas?. La mayoria de los
pacientes debutan con sintomatologia del sistema
nervioso central (SNC) seguido por sintomas vi-
suales y alteraciones auditivas®. Las alteraciones vi-
suales y auditivas asociadas al SS pueden preceder,
acompanar o aparecer después de la encefalopatia’.

El primer sintoma manifestado es cefalea en
80% de los casos, esta cefalea es similar a una
migrafia pudiendo aparecer meses antes del desa-
rrollo de la encefalopatia’“. Otros sintomas neurol6-
gicos asociados descritos son: deterioro cognitivo
(defectos de memoria, concentracion y funciones
ejecutivas) o confusion y/o desorientacion pudien-
do progresar a demencia; trastornos psiquiatricos
como cambios de personalidad, comportamien-
to paranoide y psicosis®®. Otras manifestaciones
incluyen ataxia, vértigo, alteraciones sensoriales,
parestesias, nauseas, vomitos, disartria, disfuncion
oculo-motora, disfuncion urinaria y diplopia’.

Las oclusiones de las ramas de la arteria retinal
presentes la mayoria de las veces tienden a ser bila-
terales, maltiples, diseminadas fisicamente en la reti-
na, ademas de presentarse separadas temporalmente
por muchos meses*. La fisiopatologia que explicaria
este fendmeno es la agregacion de material intralu-
minal de complejos inmunes o debri de endotelio lla-
mados “Gass” encontrados lejos de las bifurcaciones
arteriales produciendo oclusion arterial. Ademas, se
produce una pérdida de las uniones estrechas (tight
junctions) que produce extravasacion y pérdida de
la integridad de las paredes arteriales®. Como con-
secuencia clinica causan escotomas o fotopsias'.
Estos cambios anatomicos se pueden evidenciar en
la angiografia retinal fluorescente (FA) a pesar de que
el paciente sea asintomatico. Este es el examen mas
sensible para detectar la enfermedad*”.

La pérdida auditiva se caracteriza por una hi-
poacusia neurosensorial que puede ser unilateral
0 bilateral, generalmente es asimétrica e involucra
frecuencia medias y graves®. Se produce por oclu-
sion de las arteriolas terminales cocleares (mi-
croinfartos) especialmente en la porcion apical de
ésta®. Puede presentarse de forma subita, compro-
metiendo un oido y luego el otro en un par de dias
resultando en una pérdida de audicién catastroéfica?.
Ademas, se puede asociar a sintomas vestibulares
(compromiso periférico o central) y tinnitus. La
videonistagmografia puede mostrar déficit de la
respuesta caldrica del oido afectado*®. En caso pre-
sentado reveld una hiperrespuesta vestibular bilate-
ral simétrica. La pérdida de audicion es el sintoma
principal de inicio en 22% de los pacientes y las
alteraciones visuales se presentan en 18% como
sintomatologia principal®. Se han descrito casos
asociados a mialgias y/o artralgias. Ademas, lesio-
nes dermatologicas como livedo reticularis descrito
en un caso®, los autores lo relacionan a alteraciones
del flujo sanguineo en las arterias dermales.

Siempre debe sospecharse a pesar de que la
triada clinica no esté presente inicialmente porque
el sindrome puede presentarse completo en se-
manas hasta incluso 2 afios posterior al sintoma
inicial®. La presentacion clinica inicial con la triada
completa es infrecuente, por lo que el diagndstico
no se debe hacer solo en la presencia de la triada®®.
La confirmacion clinica de este sindrome se basa
en la realizacion de diversos examenes, como RM,
angiografia fluorescente de la retina y audiometria
entre otros®. Ademas, se debe considerar que
estos examenes son importantes para descartar
diagnosticos diferenciales como esclerosis multi-
ple (EM), ADEM (encefalomielitis desmielinizante),
vasculitis del SNG, encefalitis infecciosa, accidente
cerebro vascular (ACV), migrafia con aura, pérdida
de audicion subita idiopatica, tumores del angulo
pontocerebeloso entre otros®.

Dentro de los hallazgos imagenoldgicos mas
frecuentes descritos por Susac JO y cols se encuen-
tran las lesiones de alta sefial de sustancia blanca
que se ubican en regiones subcorticales, centros
semiovales y periventriculares, asi como en el
cuerpo calloso'™. Nuestra paciente presenta desde la
primera RM multiples lesiones de alta sefial en se-
cuencias ponderadas en T2 y FLAIR de la sustancia
blanca supratentorial, de predominio periventricula-
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res y de ambas coronas radiadas frontoparietales,
sugerentes de lesiones microangiopaticas. Presenta
ademas lesiones en los nicleos de la sustancia gris
profundos e infratentoriales, tanto en los pedinculos
cerebelosos medios como troncoencéfalo, hallazgos
descritos en el 70% y 30% de los pacientes de la
serie de Susac JO y cols, respectivamente™. Las
lesiones del cuerpo calloso descritas por Susac JO y
cols, corresponden a pequefias lesiones de las fibras
centrales, con respecto de la periferia y realce varia-
ble. Cuando estas lesiones se presentaban de forma
aguda, conformaban las tipicas snowball o bolas de
nieve, las cuales corresponden a grandes lesiones
redondeadas y centrales en el cuerpo calloso'.
Nuestra paciente presentd lesiones de morfologia
variable en el cuerpo calloso; la anterior correspon-
dia a una lesion redondeada central, mas caracteris-
tica de las descritas en el SS, mientras que las dos
posteriores contactan el margen inferior del cuerpo
calloso. Este hallazgo ha sido observado en pacien-
tes con un SS que cursan con hallazgos sutiles en la
RM™. Nuestra paciente presentd ademas incremento
de sefal de la interfase callososeptal, el cual es un
hallazgo que se ha descrito en patologias desmieli-
nizantes, principalmente en esclerosis multiple; sin
embargo, no es exclusivo de ésta. Ademas nuestra
paciente no presentd ninguna otra lesion de aspecto
desmielinizante que sugiriera ésta u otra etiolo-
gia''2. Ninguna de las lesiones de los 3 estudios se
impregnaba con el medio de contraste, hallazgo que
puede o no estar presente, dependiendo del tiempo
de evolucion de las lesiones™ . Por lo tanto, si bien
esta paciente carece del hallazgo imagenoldgico mas
caracteristico del SS (las lesiones tipo snowballs), si
presenta una serie de alteraciones imagenoldgicas,
que en conjunto con el cuadro clinico y los hallazgos
de la audiometria, apoyan el diagndstico etioldgico.

Las biopsias cerebrales, evidencian inflama-
cion perivascular de los vasos pequefos y microin-
fartos en el cerebro. No hay evidencia de necrosis
en las paredes vasos, es una vasculopatia mas que
una vasculitis*.

Los signos de vasculopatia retinal son diversos,
la mayoria de las veces los pacientes son asinto-
maticos sin embargo presentan alteraciones anato-
micas pesquisadas en los examenes. El examen de
eleccion es la FA de la retina, donde se evidencian
oclusiones de la arteria retinal, focos no perfundi-
dos que evidencian dafio retinal en el SS. Se debe
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realizar siempre, aunque el paciente no presente
sintomas visuales®, sobre todo porque existen
episodios recurrentes de oclusion de arteria retinal
sintomaticos como asintomaticos’. No esta claro el
nimero de episodios ni la frecuencia. La frecuencia
de estos episodios es variable, hay pacientes que
experimentan 3-5 episodios al afio, luego remiten
por 5 afos y luego vuelven a presentarlos’.

La hipoacusia se diagnostica con audiometria en
la cual se evidencia una hipoacusia neurosensorial,
siendo mas comun que sea bilateral que unilateral
en casi todos los pacientes®. En la mayoria de los
casos se afectan los tonos medios y graves®. Una
vez realizado el diagnadstico se requiere seguimiento
integrado por las distintas especialidades como lo
son oftalmologia, otorrinolaringologia y neurologia,
dado que el dafio puede llegar a ser irreversible.

La falta de estudios estandarizados ha imposibi-
litado la creacion de guias clinicas que describan el
manejo de los pacientes con SS. Los tratamientos
que existen hoy en dia se basan en recomendacio-
nes obtenidas de la experiencia clinica de reportes
de caso o serie de casos®®. El tratamiento precoz,
agresivo y sostenido del SS, sobre todo para la en-
cefalopatia mejora el prondstico de estos pacientes.

Los corticoides son la primera opcion de tra-
tamiento*, la literatura recomienda el uso de dosis
altas con metilprednisolona seguida por corticoides
orales como prednisona por lo menos 4 sema-
nas®%7. Al mismo tiempo debe iniciarse terapia in-
munosupresora de mantencion con ciclofosfamidas,
aziatoprina o micofenalato entre otros®®. También
se puede agregar inmunoglobulinas endovenosas
(IGIV) en casos més severos®, su uso en altas dosis
es (til durante la primera semana de un episodio
activo, luego se recomienda mantener en dosis
menores mensuales por 6 meses®. Se sugiere ade-
mas usar acido acetilsalicilico por el alto riesgo
trombaotico arteriolar” en dosis de 100 mg al dia. La
mayoria de los pacientes responden favorablemente
al tratamiento intensivo, se ha evidenciado regresion
de los sintomas neuroldgicos en mayor medida. Sin
embargo, la hipoacusia no presenta mejoria signi-
ficativa. En estos casos se recomienda inyeccion
intratimpanica de dexametasona en fase aguda de
pérdida de audicion. En pacientes con sordera se-
vera se recomienda el uso de implantes cocleares’?®.

El pronostico depende del curso clinico, en
general tiene buen pronostico si se diagnostica
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de forma precoz y se trata rapidamente, sobre
todo los monociclicos (autolimitados, presentan
poca recurrencia)®. En general, si el diagndstico
es tardio, lleva a secuelas, 50% de los pacientes
presenta secuelas cognitivas*®.

CONCLUSION

EI SS es una enfermedad autoinmune microangio-
patica poco frecuente caracterizada por la triada
clinica compuesta por encefalopatia, alteraciones
visuales e hipoacusia. Es una entidad de dificil
diagndstico dado que la mayoria de los casos no
se presenta con la triada clinica clasica completa,
confundiéndose con otras patologias como: ACV,
tumores del angulo pontocerebeloso, migrafia con
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