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Ceguera subita en una perra

SARDS o retinitis inmunomediada

En este articulo haremos una revision de aquellas enfermedades retinianas responsables de ceguera aguda en caninos

en ausencia de signos oculares patologicos -el “Sindrome de Degeneracion de Retina Adquirida Subita” y la “Retinitis

Inmunomediada’-, prestando especial atencion a los recientes hallazgos diagnosticos 'y los nuevos retos terapeuticos.

Clinio Diaz

Diplomado en Oftalmologia Veterinaria
Clinica Ocular Veterinaria

Telde. Gran Canaria

Tel.: 928 696 510
cliniovet@hotmail.com
www.clinicaocularveterinaria.com
Imagenes cedidas por el autor

La aparicion de un cuadro de ceguera
aguda en pacientes caninos con una apa-
riencia ocular normal es considerada una
emergencia, y se relaciona frecuentemente
con trastorno ocular o del sistema nervio-
so central. Esta patologia suele implicar un
reto diagnoéstico para el veterinario clinico,
ya que la ausencia de signos oftalmologi-
cos evidentes normalmente sugiere enfer-
medad del nervio 6ptico, del quiasma o
del cerebro. Sin embargo, existen en pe-
rros dos enfermedades retinianas causan-
tes de ceguera repentina pero no acom-
panada de signos tipicos de inflamacion
intraocular y/o degeneracion retinal.

Estas enfermedades son el “Sindrome
de degeneracion de retina adquirida su-
bita” (SARDS, del inglés sudden acquired
retinal degeneration syndrome) y la reti-
nitis inmunomediada (IMR). A través de
un caso clinico, revisaremos las diferentes
alternativas diagnosticas y los nuevos retos
terapéuticos que nos ofrecen renovadas
esperanzas frente a estas patologias ocula-
res, por otro lado no tan infrecuentes.

Figura 1. Paciente con midriasis bilateral y pigmentacién corneal se-
cundaria a una queratoconjuntivitis seca de tipo cualitativo, diagnosti-

cada hace meses.
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Figura 2. Ecografia ocular normal, sin presencia de anomalias en el
trayecto retrobulbar del nervio dptico.
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Caso clinico

Se presenta en consulta una perra Chi-
huahua, entera, de 9 afos de edad, inco-
rrectamente vacunada y desparasitada, con
un cuadro de déficit visual sobreagudo. El
propietario refiere que el animal estaba
mis triste y apagado desde hacia unos 10
dias y con una evidente ceguera la Gltima
semana, quizd mas marcada por la noche.
En la anamnesis también se destaca una
aparente ganancia en peso en el Gltimo
mes, pero sin ir acompanada de un au-
mento evidente del apetito.

El examen fisico general es normal. La
exploracion oftalmologica revela una mi-
driasis bilateral (figura 1), con ausencia
de respuesta a la amenaza y un test de
obstaculos negativo en ambiente de luz y
de penumbra. Los reflejos fotopupilares
(RFP) directo y consensuado son lentos
e incompletos. El test de Schirmer es de
16 mm en ojo derecho (OD) y de 17 mm
en ojo izquierdo (OS) en un minuto. La
presion intraocular es de 13 mm de Hg
en OD y OS (Tonopen XL). Las cérneas
presentan ligera pigmentacion bilateral (fi-
gura 1), secundaria a una queratoconjun-
tivitis seca cualitativa diagnosticada ante-
riormente y tratada con ciclosporina 0,2%
(Optinmune). Este deposito de pigmento
corneal se considera insuficiente para ex-
plicar de por si un cuadro de ceguera. No
se encuentran otras anormalidades signifi-
cativas en cadmara anterior, iris, cristalino,
vitreo o fondo ocular, salvo una papila 6p-
tica de apariencia ligeramente palida.

bar, pero las herramientas diagnosticas de
primera eleccion, en este caso, serian el
test colorimétrico de los RFP vy la electro-
rretinografia (ERG).

El instrumento usado para evaluar las
propiedades espectrales de los RFP (Me-
lan-100) se caracteriza por una fuente de
luz de alta intensidad con unas longitudes
de onda muy precisas, de manera que la
respuesta a una luz roja de longitud de
onda de 630 nm estd mediada por la capa
de fotorreceptores, mientras que el segun-
do componente del RFP responde a la luz
azul de 480 nm, y se debe a la melanopsi-
na. Esta es un fotopigmento localizado en
una subpoblacién especial de células gan-
glionares de la retina y que puede provo-
car RFP, incluso en ausencia de actividad
en los fotorreceptores. Por tanto, se puede
diferenciar cuiando la enfermedad es de
fotorreceptores, de la capa de células gan-
glionares o del nervio optico (figura 3).

Los resultados del test siempre se han
de evaluar conjuntamente con una ERG
para una caracterizacion mas precisa del
problema subyacente. Ademds, pueden
existir algunas limitaciones con el test co-
lorimétrico fotopupilar, como, por ejem-
plo, severa atrofia de iris, oftalmoplegia
interna/externa, uveitis, glaucoma o inhi-
bicion sinaptica subcortical por sedacion,
anestesia o enfermedad intracraneal.

La ERG se usa para evaluar la respues-
ta electrofisiologica global de la retina,
que en el caso de un SARDS seria total-
mente extinguida. Tradicionalmente, si la
actividad eléctrica retiniana es normal, se

En una ERG, ante cualquier minima amplitud de onda detectada,

se debe sospechar de IMR 'y, en su caso, tratarla como tal.

El hemograma y la bioquimica sangui-
nea ofrecieron como datos mas relevantes,
por encima de los rangos normales: coles-
terol (362 mg/dl), GGT (7 UI/D y acidos
biliares (56 micmol/).

Diagnésticos diferenciales

Ante un cuadro de ceguera subita sin
dolor los diagnosticos diferenciales in-
cluyen enfermedad del SNC, neuritis 6p-
tica bilateral, desprendimiento de retina,
SARDS vy, por ultimo, una patologia de
reciente reconocimiento, la retinitis inmu-
nomediada (IMR).

La apariencia practicamente normal del
fondo ocular elimina la posibilidad del
desprendimiento retinal y la neuritis 6ptica
intraocular. La neuritis Optica retrobulbar
es todavia un diagnostico posible, aunque
normalmente va acompanada de una in-
tensa midriasis con pérdida total de refle-
jos fotopupilares. Asi mismo, la ceguera
central se deberia manifestar con tamano
pupilar normal y RFP intactos.

En funcién de esto, hay que recurrir a
pruebas especiales para localizar el origen
de la pérdida visual. La ecografia ocular y
orbitaria (figura 2) nos puede ayudar a
confirmar o descartar la neuritis retrobul-
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considera que el problema radica en ner-
vio oOptico o en SNC. Sin embargo, este
planteamiento cambia sustancialmente
a tenor de la identificacion de la IMR
como nueva entidad patologica de la re-
tina, puesto que en este caso se registran
siempre amplitudes de ERG detectables
y que pueden ser disminuidas, normales
o supra-normales. Puede, incluso, darse
una respuesta de ERG extinguida en un
ojo, pero vagamente positiva en el ojo
contralateral. Y, ante cualquier minima
amplitud de onda detectada, se debe
sospechar de IMR vy, en su caso, tratarla
como tal (figuras 4, 5y 06).

En este caso clinico, el Melan-100 de-
mostrd ausencia de RFP a la luz roja y
respuesta normal a la luz azul, con ampli-
tudes de onda no mesurables en la ERG.
Hallazgos que son coherentes con un
diagnostico de SARDS.

Tratamientos

Hasta muy recientemente, se considera-
ba el SARDS como una enfermedad incura-
ble para la cual no existia tratamiento. Esto
era debido, en parte, al desconocimiento
evidente de su etiologia, sobre la cual se
vertieron muchas hipétesis (autoinmune,

apoptosis, neurotoxicidad por glutamato,
degeneracion de fotorreceptores por ano-
malias metabdlicas y/o endocrinas, etc.).

Sin embargo, su presentacion clinica tan
llamativamente similar a las retinopatias
mediadas por anticuerpo descritas en hu-
mana y los Gltimos resultados obtenidos,
apuntan a una etiologia de base inmuno-
mediada con bastante contundencia. Tra-
bajando en esta linea, recientes estudios
llevados a cabo en la Universidad de Iowa
en EE. UU., han demostrado que el trata-
miento con inmunoglobulina intravenosa
(IVIG) puede ser efectivo para algunos
perros con SARDS. El IVIG consiste en
un pool de diferentes clases de globulinas
extraidas del plasma humano (95-98% de
IgG vy trazas de IgA vy fracciones de IgM)
que puede ser utilizado contra desérdenes
inmunomediados para inactivar los anti-
cuerpos anormales.

En la retinitis inmunomediada
(IMR), el tratamiento
inMmunosupresor con prednisona
(1-2 mg/kg BID) y doxiciclina
(10 mg/kg BID, 4 semanas)
parece ser bastante efectivo
en la mayoria de los casos.
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Actualmente solo esta disponible IVIG
humano, lo cual genera complicaciones
potenciales de reacciones anafilicticas y
obliga a tomar muchas precauciones de
infusién, premedicacion con antihistami-
nicos o monitorizacion exhaustiva del pa-
ciente. El protocolo actual recomendado
aconseja administracion de IVIG los dias
1y 3, con monitorizacion de reacciones
postratamiento los dias 2 y 4. Sin embargo,
se estd especulando seriamente con la po-
sibilidad de administrar IVIG en inyeccio-
nes intraoculares para conseguir mayores
concentraciones de IVIG a nivel retiniano,
sin afectar a la funcionalidad retinal, abo-
liendo los riesgos de efectos secundarios
sistémicos y reduciendo drasticamente la
dosis necesaria y, por ende, los costes.

El tratamiento de perros con SARDS se
inici6 en abril de 2007 y el éxito se reduce
a aquellos casos diagnosticados y tratados
precozmente, antes de llegar a un grado
avanzado de degeneracion retiniana. En
los casos de recaidas, una segunda pauta
de tratamiento no es una opcion, dado el
elevado riesgo de reaccion anafilactica.

Los animales muestran mejoria en el
comportamiento visual, en el test de obs-
taculos (especialmente en condiciones de
buena iluminaciéon) y recuperacion del
RFP a la luz roja, pero la ausencia de res-
puesta a la amenaza es una constante y
no tiene valor como pardmetro objetivo
de respuesta al tratamiento. Hasta hoy, el
mayor tiempo de recuperacion visual en
un perro con SARDS posterapia IVIG esta
descrito por el Dr. Grozdanic de la Univer-
sidad de Iowa, y es de mds de 10 meses y
todavia visual. >
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Figura 3. Esquema de los principios fisioldgicos que rigen los RFP en la retina sana de mamiferos. Via roja: respuesta mediada por los fotorreceptores; via verde: respuesta mediada por la melanopsina.
C = conos, B = bastones, A = células amacrinas, CB = células bipolares, CH = células horizontales y CG = células ganglionares.

» Por otra parte, respecto al nuevo sindro-
me descrito como retinitis inmunomedia-
da (IMR), el tratamiento inmunosupresor
a base de la combinaciéon de prednisona
(1-2 mg/kg BID) y doxiciclina (10 mg/kg
BID, 4 semanas) parece ser bastante efec-
tivo en la mayoria de los casos, aunque la
impresion es que hacen falta tratamientos
a largo plazo especialmente con los corti-
coides, ya que la disminucion de la dosis
puede desembocar en una rapida pérdida
de vision.

Es interesante senalar, en este aspecto,
que volver a incrementar las dosis de este-
roides durante estas recaidas, revierte los
sintomas en tan solo 1-2 dias, con lo que
es relativamente sencillo valorar la dosis
de medicacion necesaria para mantener la
funcion visual del animal.

Ademas, se ha estudiado que en los ca-
sos resistentes a esta terapia, también exis-
te la opcion de someter al paciente a IVIG
con buenos resultados.

El protocolo actual recomendado

aconseja administracion de IVIG los dias
1y 3, con monitorizacion de reacciones
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postratamiento los dias 2 y 4.
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Al igual que en los casos de SARDS,
los pardmetros objetivos que se tienen en
cuenta para evaluar la respuesta al trata-
miento son mejoria en el comportamiento
visual y en el test de obsticulos y la re-
cuperacion del RFP a la luz roja. No es
valida la respuesta a la amenaza. El ERG
si puede ser un indicador util, pues la re-
cuperacion visual suele ir acompanada de
mejora en los registros eléctricos de la re-
tina, normalmente.

En nuestro caso clinico concreto, no te-
nemos todavia la posibilidad de disponer
de preparados de IVIG como una alterna-
tiva razonable que ofrecerle al propietario,

con lo que nuestro paciente de SARDS
permanece sin tratamiento.

Discusion

Los auto-anticuerpos contra antigenos
de retina se consideran como la primera
causa de patologia en la retinopatia asocia-
da a cancer (CAR) y en diferentes tipos de
retinopatias inmunomediadas en pacientes
humanos. Ademads, también se han impli-
cado auto-anticuerpos retinales en la pato-
logia de la degeneracion macular, retinitis
pigmentosa no hereditaria y glaucoma.

- El tratamiento con
inmunoglobulina intravenosa
humana (IVIG) puede ser
efectivo para algunos perros

con SARDS o IMR.
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Mientras que tradicionalmente las re-
tinopatias mediadas por anticuerpo eran
confirmadas mediante la deteccion de
auto-anticuerpos en circulacion sanguinea,
un reciente estudio mostré que casi el 40%
de los pacientes humanos con CAR y un
60% de los que desarrollan retinopatia au-
toinmune, carecen de niveles detectables
de auto-anticuerpos.

Datos similares se manejan en la pobla-
cién canina donde los estudios demues-
tran ausencia de neoplasia y de auto-anti-
cuerpos retinales en el suero de perros con
signos evidentes de SARDS. Sin embargo,
las dltimas investigaciones en la Universi-
dad de Iowa demuestran la presencia de
células plasmaticas intrarretinales produ-
ciendo diferentes clases de inmunoglo-
bulinas, que es marcadamente sugerente
de una produccion de anticuerpos en la
retina. Esta concentracion localizada de
anticuerpos intrarretinales podria ser sufi-
cientemente alta como para provocar dano

retinal, pero demasiado baja como para
dar niveles detectables en suero.

El sindrome de degeneracion de retina
adquirida stbita (SARDS) es una enferme-
dad que cursa en perros con ceguera re-
pentina, sin dolor y con una apariencia nor-
mal de la retina, pero con pérdida absoluta
de su actividad eléctrica. Muchas veces se
acompana de ganancia en peso y signos de

polidipsia, poliuria, y/o polifagia detectados
en general varios dias o semanas antes de
la ceguera, aunque algunos casos desarro-
llan los sintomas poco después de la pér-
dida visual. Estos sintomas suelen resolver
en un periodo de 3-6 meses. En los anali-
sis sanguineos es frecuente la aparicion de
valores elevados en las enzimas hepaticas,
lipidos (sobre todo colesteroD), vitaminas A

Figura 4. ERG normal.
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La marca 1 sefiala la latencia y amplitud de la onda a, que representa la
funcion de los fotorreceptores, y la marca 2 es la onda b, que representa
la funcion de la capa nuclear interna de la retina.

Figura 5. ERG con amplitudes minimas de ondas ay b.
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Este tipo de registro es tipico de enfermedades degenerativas de retina,
pero también puede presentarse en caso de retinitis inmunomediada.



Figura 6. ERG extinguido con ondas ay b
no detectables, coherente con SARDS.
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También puede verse con enfermedades degenerativas de retina en estado

final, pero la exploracion ocular revelaria cambios evidentes del fondo.

Conclusion

Las retinopatias mediadas por anticuerpo
pueden estar mis presentes de lo esperado
entre la poblacion canina. Un diagnostico
temprano con su tratamiento adecuado es
esencial para preservar la vision o revertir
una ceguera incipiente en estos pacientes.

En este sentido, disponemos de herra-
mientas diagnosticas cada vez mis efi-
cientes y practicas, asi como de unas po-
sibilidades terapéuticas muy interesantes,
insospechadas hace apenas unos anos.

Por lo tanto, se deben tener muy presen-
tes estas premisas a la hora de afrontar los
casos de ceguera subita sin dolor que se ma-
nifiesten en nuestros pacientes caninos. O
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y E, fracciones de alfa-globulinas y niveles
de cortisol y hormonas sexuales. Oftalmolo-
gicamente, los animales muestran ausencia
de vision y de la respuesta a la amenaza,
aunque el reflejo de deslumbramiento (da-
zzle) y los reflejos fotopupilares (RFP) sue-
len estar presentes, pero disminuidos, con
respuesta negativa a la luz roja y positiva a
la luz azul. La evaluacion del fondo ocular
no revela cambios importantes al comien-
zo del proceso, salvo la presencia de una
caracteristica “papila Optica palida” en algu-
nos pacientes debido a una atenuacion de
la vascularizacion a ese nivel. El registro de
ERG, no obstante, es plano. A largo plazo
(mas de un ano) ya se suelen evidenciar
signos avanzados de degeneracion retinal.

El éxito del tratamiento en
perros con SARDS y IMR
se reduce a aquellos casos
diagnosticados y tratados
precozmente, antes de llegar
a un grado avanzado de
degeneracion retiniana.
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La retinitis inmunomediada (IMR) es un
sindrome canino descrito recientemente
que comparte muchas similitudes clinicas
con el SARDS, aunque sin pérdida absolu-
ta de actividad eléctrica retiniana. También
cursa con ceguera subita sin dolor, pero
es importante revisar cuidadosamente la
anamnesis, pues muchas veces los propie-
tarios sefialan la existencia de episodios
esporadicos y temporales de déficit visual
(a veces, sOlo nocturnos) meses e incluso
anos antes del desarrollo completo de la
ceguera. Otro signo frecuentemente des-
crito es el de las pupilas anormales por
midriasis y, a veces, anisocoria. La mayoria
de los pacientes no tienen otros problemas
de salud. Al igual que en el SARDS, hay
ausencia de vision y de la respuesta a la
amenaza, con reflejo de deslumbramiento
positivo y los reflejos fotopupilares (RFP)
suelen estar disminuidos y son negativos a
la luz roja y positivos a la luz azul. El fondo
ocular es normal aunque a veces se detecta
también la “papila 6ptica palida”. La prin-
cipal diferencia con el SARDS viene dada
por el ERG, donde se aprecian amplitudes
detectables de ondas a y b, pudiendo ser
normal, supra-normal o disminuido.

Por lo tanto, tenemos dos entidades pa-
tologicas que afectando seriamente a la
retina y compartiendo muchas semejan-
zas, requieren de un diagnostico precoz,
empezando por una buena anamnesis y
acabando con un test colorimétrico de
los RFP y con la ERG como herramienta
irreemplazable para el diagnostico defini-
tivo. Esto es importante, puesto que las
posibilidades terapéuticas y, sobre todo,
el pronostico, cambian ostensiblemente a
dia de hoy segin se trate de un caso de
SARDS o de IMR.
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