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RESUMEN
La infeccion por el VIH puede afectar a todos los sistemas del organismo humano y producir una variedad de cuadros clinicos,

por ello el objetivo de esta revision es describir las principales complicaciones neuro-oftalmolégicas asociadas a la infeccién por
VIH. En la via aferente, existen las neuropatias 6pticas primarias por dafio directo del virus y secundarias, causadas por
infecciones oportunistas, neoplasias, isquemia y farmacos, donde el cuadro clinico varia. Por otro lado, dentro de las
complicaciones de la via eferente estan los defectos supranucleares (trastornos de la mirada conjugada, disfuncién sacadica y
de seguimiento ocular suave) y la paralisis de los pares craneales III, [V y VI. Los dafios son mediados por el propio VIH o por
condiciones asociadas y pueden presentarse en cualquier momento de la enfermedad. Todos los pacientes con VIH deben
someterse a evaluaciones oftalmolégicas periddicas a fin de detectar oportunamente estas anomalias y mitigar sus
consecuencias.

Palabras Clave: Complicaciones. Enfermedades del Sistema Nervioso. Infecciones oportunistas relacionadas con el VIH. Lesion
neural-dptica. VIH. SIDA (Fuente: DeCS BIREME).

SUMMARY
HIV infection affects all the systems of the human body producing a variety of clinical cases, therefore the aim of this review is

to describe the main neuro-ophthalmological complications associated with HIV infection. In the afferent pathway, there are
primary optic neuropathies due to direct damage from the virus, and secondary ones, caused by opportunistic infections,
neoplasms, ischemia, and drugs, where the clinical presentation varies. On the other hand, within the complications of the
efferent pathway are supranuclear defects (conjugate gaze disorders, saccadic dysfunction and soft eye tracking) and cranial
nerves III, IV and VI palsies. The damage is mediated by HIV itself or by associated conditions and can occur at any time during
the disease. All patients with HIV should undergo periodic ophthalmological evaluations in order to detect these anomalies in a
timely manner and mitigate their consequences.

Key words: Complications. Nervous System Diseases. Opportunistic HIV-related infections. Neural-optic injury. HIV. AIDS
(Source: MeSH).

INTRODUCCION
El virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) es un
retrovirus identificado en 1983, después de conocer la
entidad clinica que causa, el sindrome de inmunodeficiencia
adquirida (SIDA) en 1981. [1] Se ha convertido en un
problema de salud importante a nivel mundial, con més de
40 millones de personas infectadas. [2]

El VIH afecta a la mayoria de los sistemas del organismo
humano durante el transcurso de la infeccidon. [2] Alrededor
del 50% de los pacientes infectados por el VIH, presentarian
el sistema nervioso central (SNC) comprometido, y de la

misma manera, el 50-75% de estos pacientes desarrollardn
manifestaciones oculares. [1,2]

El VIH invade las microglias y los macrofagos del SNC y, en
ocasiones, a las neuronas en los primeros estadios de la
enfermedad [1]. Las complicaciones neuro-oftalmologicas
debidas son causadas, directamente por el efecto directo del
virus e indirectamente por las infecciones oportunistas, las
neoplasias malignas y por la toxicidad farmacologica. [1,3]
Las manifestaciones son el resultado de la afectacion de las
vias visuales aferentes o eferentes, del nervio oculomotor
eferente, del sistema pupilar y de los centros visuales del
cerebro. [1,3]

Rev méd Trujillo.2022;17(1):29-32 29


mailto:mcastrobaca@gmail.com

Sullon-Morey, et al.

Se presenta la siguiente revision bibliografica con el objetivo
de describir las principales complicaciones neuro-
oftalmoldgicas asociadas a la infeccién por VIH.

BASES NEUROANATOMICAS DE LA VISION
Via Aferente.
Inicia en la retina formada por diez capas: la mds externa, el
epitelio pigmentario. Las capas restantes incluyen los conos,
bastones, células bipolares, células horizontales y células
ganglionares. Los conos y bastones registran las ondas de luz
y transmiten la sefial a través de las células bipolares, hacia
las células ganglionares que estin distribuidos en una region
nasal y una region temporal. [4]
Los axones de las células ganglionares se agrupan en el disco
optico formando el nervio 6ptico y salen rodeados de
duramadre por el canal dptico. En la fosa craneal media se
unen formando el quiasma 6ptico y decusan dando origen al
tracto optico. La mayoria de sus fibras se proyectan hacia el
nucleo geniculado lateral, el resto hacia el drea pretectal,
coliculos superiores y ntcleos supraquiasmaticos. Las fibras
de salida del ntcleo geniculado lateral forman la radiacion
optica que se proyecta hacia la corteza visual primaria en el
irea de Brodmann 17. [5]

Via Eferente.

El nervio oculomotor se origina en el mesencéfalo, en los
nucleos oculomotor y de Edinger-Wepsphal. Sus fibras salen
de la cara anterior del tronco encefilico entre el mesencéfalo
y la protuberancia, luego perfora la duramadre y recorre la
cara superolateral del seno cavernoso. La rama inferior
inerva los musculos oblicuo inferior, recto medial, recto
inferior, y lleva informacién parasimpadtica al esfinter de la
pupila y los musculos ciliares. La rama superior inerva al
musculo recto superior, elevador del parpado superior, y
lleva informacion simpdtica al mtsculo tarsal superior. [6,7]
El nervio troclear se origina en el ndcleo troclear, sus fibras
decusan dentro del mesencéfalo y emergen de la cara
dorsolateral del tronco encefilico hacia la region
infratentorial de la cisterna cuadrigémina. Perfora la
duramadre y recorre la cara lateral del seno cavernoso.
Finalmente accede a la drbita e inerva al muasculo oblicuo
superior. [6,8]

El nervio abducens se origina en el ntcleo abducens, sus
fibras emergen del surco pontino inferior e ingresan a la
cisterna pontina. En direcciéon ascendente, perfora la
duramadre, accede al canal de Dorello y luego recorre la cara
medial del seno cavernoso. Finalmente accede a la érbita e
inerva al masculo recto lateral. [6,9]

COMPLICACIONES DE LA VIA AFERENTE
Neuropatia optica:
La neuropatia Optica en pacientes con VIH / SIDA puede
deberse a inflamacién, isquemia, infeccién, compresion,
infiltracién, y aumento de la presion intracraneal.
= Neuropatia Optica primaria: Se refiere a las diferentes
lesiones del nervio Optico causada por el VIH, siendo el
diagnostico de exclusion, luego de que se hayan descartado
las infecciones oportunistas y las neoplasias. [1]
El VIH puede detectarse hasta en 80% de los nervios
opticos pudiendo causar sintomas visuales o de manera
incidental en el momento de la autopsia. Clinicamente, la
neuropatia éptica estd presente en el 31% de los pacientes
con sintomas neuroldgicos. [3]
La presentacién puede ser unilateral o bilateral, con
papilitis, neuritis 6ptica retrobulbar o neurorretinitis, de
gravedad variable. [1] Por ello, se debe incluir una
evaluacién y diagnoéstico oftalmolégicos completos, donde
es necesaria la tomografia de coherencia 6ptica (OCT),
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pruebas formales del campo visual, asi como
neuroimdgenes, evaluacion de laboratorio y evaluacion del
liquido cefalorraquideo. [3]

Actualmente existe suficiente evidencia de que los nervios
opticos de los pacientes con VIH pueden sufrir
degeneracioén crénica resultando en pérdida axonal. [2,10]
Aunque el mecanismo permanece incierto, se han
propuesto algunas hipétesis: Sadun et al [11] encontrd que
la degeneracién del nervio dptico estaba mediada por
macrofagos infectados por el VIH en lugar de infeccion
directa de los axones. La teoria actual enfatiza que los
macréfagos infectados por el VIH liberan citocinas,
principalmente, TNF- alfa que puede inducir la apoptosis
neuronal y degeneracion del nervio 6ptico. Mwanza JC et
al propone que el dafio axonal puede resultar del efecto
combinado de agentes neurotéxicos y los factores
neurotoxicos liberados de microglia activada y macréfagos
antes mencionados, y que el mecanismo que tiene el papel
clave puede variar dependiendo de factores aun por
determinar en estudios posteriores. Todo esto contribuye
al dafio mediado por inmunidad que se propone como la
causa de la neuropatia optica. [1,2]

= Neuropatia Optica secundaria:

a. Infecciones. En numerosos casos publicados se
documentan neuropatia Optica o neuritis Optica
secundaria a infecciones oportunistas  (sifilis,
citomegalovirus,  criptococosis, herpes  zoster,
toxoplasmosis y tuberculosis). [3]

La sifilis es una infeccién multiorgdnica causada por
Treponema pallidum. Los pacientes inmunodeprimidos
por el VIH con recuentos bajos de células CD4 +
pueden desarrollar 1a coinfeccion de sifilis y VIH que
facilita la progresién a la neurosifilis. La neuropatia
oOptica es bien reconocida en estos pacientes con varias
presentaciones clinicas: papilitis, neuritis Optica
retrobulbar, neurorretinitis y perineuritis dptica. En el
VIH, cualquier paciente con neuropatia éptica debe
someterse a pruebas seroldgicas para la sifilis y realizar
un examen del LCR. El tratamiento de la neuropatia
oOptica sifilitica consiste en un ciclo de administracion
intravenosa de penicilina G intramuscular (2.4 millones
Ul/dia) durante 10 a 14 dias y para asegurar la
penetracion del LCR, algunos, recomiendan
administracién de probenecid oral de 500 mg cuatro
veces al dia. Se debe considerar el wuso de
corticosteroides sistémicos para evitar una reacciéon de
Jarisch-Herxheimer causada por la destruccion de
grandes volumenes de treponemas. La funcién del
nervio 6ptico puede mejorar sustancialmente después
del tratamiento. [3,12]

El citomegalovirus (CMV) puede afectar el nervio
oOptico durante etapas avanzadas de la enfermedad de la
retina causando una pérdida visual grave. La afectacion
del nervio Optico puede ocurrir como una infeccién
primaria con retinitis peripapilar asociada que se
correlaciona con un prondstico desfavorable por

necrosis  irreversible del disco  dptico, o
secundariamente por extensiéon de la retinitis
peripapilar al margen del disco respondiendo

favorablemente a la terapia antiviral. El tratamiento
debe iniciarse antes del desarrollo de atrofia Optica
incluyendo altas dosis de foscarnet intravenoso y/o
ganciclovir, también con valganciclovir oral. [1,3]

Cryptococcus neoformans causa la infecciéon micoética
mds comudn del SNC en pacientes con VIH provocando
meningoencefalitis grave. La afectacién de los nervios
opticos es por infiltracién directa de la via visual
anterior y las meninges peridpticas con necrosis de las
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fibras del nervio Optico o por una aracnoiditis
constrictiva o adhesiva que ocasiona compromiso
vascular o compresiéon del nervio Optico. La
inflamacion del nervio 6ptico puede producir papilitis,
neuritis Optica retrobulbar y perineuritis O6ptica,
también puede comprometer al quiasma con pérdida
del campo visual aguda o subaguda produciendo
supresion de percepcion de la luz durante dias. [1,3] La
Organizacion Mundia de la Salud (OMS) recomienda
para el tratamiento una terapia de tres fases: inducciéon
con desoxicolato de anfotericina B (1mg/kg/dia) en
combinacion con flucitosina (100 mg/kg/dia) durante
la primera semana, luego fluconazol (1200 mg por dia)
para la segunda semana; consolidaciéon con fluconazol
(800 mg por dia) durante 8 semanas; y mantenimiento
con fluconazol (200 mg por dia) durante 1 afo. El
prondstico visual a menudo es malo incluso con un
tratamiento rdpido y agresivo, en particular, si hay
infiltracion directa del nervio 6ptico o isquemia. [13]
El virus del herpes simple (HSV) y del herpes zoster
(HZV) pueden producir necrosis retiniana aguda
(ARN) y externa progresiva (PORN) en pacientes con
SIDA. La afectacién del nervio Optico con edema de
disco, hiperemia y atrofia se puede observar en ambas
condiciones. El aciclovir intravenoso es el tratamiento
de primera linea, pero la respuesta es variable. Se puede
administrar foscarnet y ganciclovir en casos resistentes
al aciclovir. [1]

La neuritis 6ptica por toxoplasma puede presentarse
como papilitis, neuritis Optica retrobulbar y
neurorretinitis, a menudo con retinocoroiditis,
frecuentemente, con compromiso bilateral y multifocal
con vitritis. En los pacientes con VIH se ha demostrado
toxoplasma en la capa de fibras nerviosas y en la de
células ganglionares, resultado de una infeccion
recientemente adquirida o diseminacién de un sitio no
ocular. [3]

b. Neoplasias. El VIH aumenta el riesgo de linfoma de

Hodgkin y linfoma no Hodgkin, aunque el riesgo del
ultimo disminuye con la terapia antirretroviral. [3] El
linfoma orbitario (no Hodgkin) es la alteracién
orbitaria mds frecuente representando hasta el 15% de
los linfomas no Hodgkin en pacientes con VIH. [3,14]
Las caracteristicas neuro-oftdlmicas producidas por
neoplasias malignas en pacientes con VIH dependen
del tamafio, ubicacion y velocidad de crecimiento de la
lesion. [3]
Las neoplasias escamosas de superficie ocular
comprenden a los tumores que van desde la neoplasia
intraepitelial hasta el carcinoma invasivo de células
escamosas. [15] Existe una fuerte asociacion entre el
VIH y estas, especialmente en las personas sin terapia
antirretroviral de gran actividad (TARGA) y en
América latina, Asia y Africa, donde cohabitan factores
de riesgo como coinfeccién por el virus del papiloma
humano (VPH), la exposicion a la luz solar, entre otras.
[15,16] Las mujeres se ven afectadas con mads
frecuencia, posiblemente debido a una mayor tasa de
coinfeccion por el VPH. [16] La histopatologia es el
método diagndstico y la tinciéon vital con azul de
toluidina al 1% es util para determinar la extension del
tumor, guiar los limites de la escision y para la
deteccion temprana de recurrencias. [15]

c. Lesion isquémica. La neuropatia Optica isquémica
anterior (AION) puede resultar de multiples infartos de
la capa de fibras nerviosas debido a una retinopatia
grave por VIH. La pérdida de la visién a menudo
incluye tanto la pérdida del campo visual como la
agudeza visual, de gravedad variable. [17]
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Trastorno neuro-retiniano por VIH:

La retinopatia por VIH se define por la presencia de manchas
algodonosas que también pueden ir acompafiadas de
hemorragias intrarretinianas u otras anomalias de vasos
pequefios. La prevalencia llega hasta un 10% entre las
personas infectadas por el VIH. [3]

Los estudios que utilizan la tomografia de coherencia 6ptica
(OCT) de tercera generacion han demostrado un
adelgazamiento significativo de la capa de fibras nerviosas de
la retina (CFNR) en pacientes con VIH con recuentos bajos
de CD4 y sin retinitis infecciosa en comparaciéon con un
subgrupo de pacientes con recuento de CD4 superior a 100 y
sujetos de control VIH negativos. [18] Se han planteado
distintas hipotesis para explicar la patogenia, algunos
mencionan que el dafio preferencial a los axones de pequefio
calibre en el haz maculopapilar esté asociado con la
disfuncién mitocondrial. [1] Otros, relacionan el depoésito de
inmunocomplejos circulantes en el endotelio vascular,
alteraciones reoldgicas secundarias al aumento de viscosidad
sanguinea, activacién inmunitaria crénica y la accion directa
del VIH sobre el endotelio vascular con un estrechamiento
de la luz vascular (isquemia) que repercuten finalmente en
laretina y el nervio 6ptico (pérdida de axones). [14,19]. Estos
cambios podrian tener relacién con algunas alteraciones
visuales descritas en pacientes con infeccién VIH sin
patologia ocular asociada como alteraciones en la visiéon de
los colores, la sensibilidad al contraste y en el campo visual.
Asi como, la presencia de exudados algodonosos
(microinfartos retinianos) en el examen de fondo de ojo. [14]
La retinopatia VIH estd relacionada directamente con el
grado de inmunodepresion, por lo que el TARGA hace
menos frecuente el hallazgo y condiciona una desaparicion
mds rapida, una vez instalado. [14]

Otras alteraciones:

Se ha descrito un pequefio ntimero de pacientes con
anomalias del nervio éptico y del epitelio pigmentario de la
retina atribuidas a la toxicidad del TARGA. La toxicidad se
atribuy6 a un inhibidor de la transcriptasa inversa o un
inhibidor de la proteasa, que se usa como parte del esquema
TARGA y se inici6 entre las 19 semanas y 5 afios de la
implementacion, lo que sugiere que la toxicidad puede estar
relacionada con la dosis acumulativa del firmaco,
posiblemente por un metabolismo o excreciéon anormales.
(17]

Ademds, en el tratamiento de tuberculosis en pacientes con
VIH; el etambutol causa neuropatia Optica en
aproximadamente el 1% de los pacientes en dosis
terapéuticas. La rifabutina, usada en el tratamiento y la
profilaxis contra las infecciones por el complejo
Mycobacteria avium en pacientes con VIH, se asocia con una
uveitis dosis dependiente, vitritis y vasculitis retiniana. [20]
Por ello, todos los pacientes tratados con estos
medicamentos deben someterse a evaluaciones
oftalmolodgicas periodicas.

COMPLICACIONES DE LA VIA EFERENTE

Defectos supranucleares.

En el SIDA son frecuentes los trastornos de la mirada
conjugada, presentando movimientos sacadicos
hipométricos, anticipatorios, en sentido contrario, anti-
sacddicos anormales, inestabilidad de la fijacion con
intrusiones sacddicas y sacudidas de onda cuadrada, duraciéon
lenta de los movimientos oculares sacddicos de abduccién
como de aduccion, y velocidad saciddica reducida
identificados mediante la oculografia infrarroja, lo que puede
indicar una afectacion de los ganglios basales. La afectacion
del seguimiento suave incluye el seguimiento sacidico y la
disminucion de la ganancia del seguimiento suave. [1]
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Ademds, la presencia de estas manifestaciones puede ser un
indicador temprano de demencia en pacientes con SIDA. [1]
Se ha propuesto que la afectacion puede estar en las neuronas
de rdfaga de la formacion reticular parapontina, asi como la
implicacion de los ganglios basales que puede dar lugar a
movimientos sacddicos voluntarios anormales y que la
atrofia cortical difusa puede afectar la generacion de los
movimientos de seguimiento suave. [1]

El sindrome de opsoclono-mioclono-ataxia (OMA) es un
trastorno neuroldgico infrecuente que se caracteriza por
movimientos oculares conjugados sacddicos involuntarios
caoticos multidireccionales, acompafnados de mioclonia y,
rara vez, de ataxia cerebelosa. La OMA asociada al VIH se ha
descrito como consecuencia de una alteracion del sistema
inmunitario cuando se reduce la relacion CD4/CD8. [1,21]

Paralisis de pares craneales.

Las pardlisis de los pares craneales oculares ocurren en el 4%
de los pacientes con afectacion ocular con SIDA. [22] Las
causas de estas neuropatias oculomotoras son el resultado de
procesos infecciosos por agentes oportunistas o inherentes
al VIH, meningitis neoplasica, lesiones por masa en cerebro
y vasculitis. El mecanismo depende de la etiologia
subyacente; el aumento de la presion intracraneal, los efectos
de masa por lesiones como el linfoma del 16bulo frontal y la
aracnoiditis constrictiva por meningitis criptocdcica son
algunos de los mecanismo que pueden afectar los nervios
oculomotores en la base del craneo. [1,23]

El toxoplasma afecta al tronco encefilico y tdlamo pudiendo
producir pardlisis nuclear del tercer, cuarto y sexto par
craneal. El CMV, herpes simple y herpes zoster pueden
causar encefalitis del tronco encefdlico que resulta en signos
neuro-oftdlmicos del tallo cerebral como oftalmoplejia
internuclear, pardlisis de la mirada vertical, pardlisis de la
mirada horizontal y parilisis de nervios craneales (III, IV y
VI). Los procesos neoplisicos ocasionan una infiltracién
linfomatosa que afectan estructuras como el seno cavernoso
y el dpice orbitario originando pardlisis de los pares craneales
que contienen. [1,4]

CONCLUSIONES

Las complicaciones neuroftalmolégicas de pacientes con
VIH resultan del compromiso de las vias visuales aferente y
eferente. Los dafios son mediados por el propio VIH o por
condiciones asociadas y pueden presentarse en cualquier
momento de la enfermedad. Por ello, todos los pacientes con
VIH deben someterse a evaluaciones oftalmoléogicas
periddicas a fin de detectar oportunamente estas anomalias
y mitigar sus consecuencias.
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