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Sindrome de Tolosa-Hunt en el diagnostico
diferencial del dolor periocular. A proposito
de un caso

SARA NAVARRO MANCILLA*, ROGER GRACIA ToMAS, VICTOR FRUTOS SAUMELL Y MARTA HINOJOSA

RESUMEN

El sindrome de Tolosa-Hunt es una patologia poco frecuente, definida como una inflamacién granulomatosa idiopatica del seno caver-
noso o de la fisura orbitaria superior, caracterizado clinicamente por oftalmoplejia unilateral dolorosa, que puede tener una evolucién
aguda o subaguda, asociada a anormalidades en la resonancia magnética cerebral como el aumento en el volumen y la hipercaptacién
del medio de contraste del seno cavernoso afectado. Presentamos el caso de una paciente de 71 afios con dolor en territorio de primera
rama del trigémino, en quien se ha concluido la existencia de sindrome de Tolosa-Hunt después de la realizacion de estudios diagnés-
ticos diferenciales exhaustivos.
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ABSTRACT

Tolosa-Hunt syndrome is an uncommon disease, described as an idiopathic granulomatous inflammation of the cavernous sinus or the
superior orbital fissure. Its diagnosis is based on the presence of unilateral ophtalmoplegia associated with the enlargement and the en-
hanced contrast of the affected cavernus sinus. We present a case of a 71-year-old woman with trigeminal first branch pain. After perform-
ing extensive diagnostic studies, Tolosa-Hunt syndrome was considered as the cause of symptoms. (DOLOR. 2021;36:30-4)
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HISTORIA CLINICA

Mujer de 71 afios, sin alergias medicamentosas co-
nocidas ni hdbitos téxicos, con antecedentes patolo-
gicos de hipertension arterial en tratamiento
farmacolégico, episodios de ausencia con movi-
mientos tonicoclonicos desde los 18 hasta los 30
afos orientados como petit mal, sindrome de Sjogren
con afectacion ocular, y neuralgia trigeminal izquier-
da clasica con afectacion de segunda y tercera ramas
(V2 y V3) diagnosticada a los 58 anos, con resonan-
cia magnética (RM) de base de craneo que evidencié
un bucle vascular de la arteria cerebelosa inferior
anterior en la porcién inferior del conducto auditivo
izquierdo que contactaba con el paquete acustico-
facial, junto al trigémino izquierdo en su recorrido
cisternal. Por dificultad en el manejo del dolor es
derivada a la unidad del dolor, donde se inicia tra-
tamiento via oral con oxcarbazepina 300 mg/8 h y
clonazepam 0,5 mg/8 h con mejoria inicial. Duran-
te el seguimiento presenta refractariedad al trata-
miento, por lo que se realizan infiltraciones con
anestésico local y radiofrecuencia del ganglio de
Gasser en dos ocasiones en 2014, siendo estas in-
efectivas a largo plazo, por lo que finalmente se
valora por neurocirugia y se decide realizacién de
microdescompresion quirdrgica vascular por craneo-
tomia en 2015. Posteriormente a la cirugia, resta
asintomatica sin medicacion y sin nuevas crisis.

CASO CLIiNICO

La paciente vuelve a consultar a la unidad del dolor
en diciembre de 2020 por presencia de dolor facial
de diez dias de evolucion persistente, punzante, en
territorio de la primera rama del trigémino izquierda
(V1) de instauracién rapidamente progresiva, con
presencia de crisis frecuentes de dolor y alodinia.
Niega irradiacién a V2 y V3 ni diplopia o cefalea
retroocular. Durante las crisis presenta dolor leve-
moderado, menos intenso que el referido con las
crisis de neuralgia trigeminal anteriores.

A la exploracién fisica se evidencia una paciente
consciente y orientada, con lenguaje conservado,
pupilas isocdricas normorreactivas, campimetria vi-
sual sin alteraciones, movimientos 6culo-cefdlicos
normales sin diplopfa salvo en levoversién forzada.
Presenta discreta ptosis palpebral izquierda con re-
traccion frontal sin paresia facial asociada. Niega
hipostesia facial ni punto trigger claro que desenca-

Figura 1. Ay B: resonancia magnética cerebral con secuencias en
T2 con engrosamiento y realce asimétrico del tejido que rodea las
estructuras del seno cavernoso izquierdo.

dene el dolor. Exploracion de pares craneales bajos
y vias largas sin alteraciones. No dismetrias. Fondo
de ojo no realizable por importante miosis.

Se realiza una RM cerebral que muestra una discre-
ta asimetria de senos cavernosos con leve hipersenal
en T2 en seno izquierdo (Fig. 1), por lo que los ra-
di6logos sugieren descartar un sindrome de Tolosa-
Hunt (STH). No presenta signos radiolégicos suges-
tivos de trombosis del seno cavernoso.
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Se realiza puncién lumbar con obtencién de liquido
cefalorraquideo cristalino, sin eritrocitos ni células
nucleadas, con parametros inflamatorios e infeccio-
sos dentro de la normalidad. Se realizan cultivos
bacterioldgicos, micolégicos y micobacteriolégicos,
siendo todos negativos.

Analitica con hemograma, coagulacién y bioquimica
dentro de la normalidad. La glucemia en ayunas y la
hemoglobina glucosilada también fueron normales.
Proteinograma, ionograma, funcién hepdtica y renal
sin alteraciones. Se solicitan ademds marcadores de
autoinmunidad (anticuerpos antinucleares y factor
reumatoide), siendo estos también negativos.

Ante el resultado de las pruebas complementarias y
la clinica compatible, se concluye posible neuropa-
tia de V1 y tercer par craneal izquierdos en relacion
con proceso inflamatorio de seno cavernoso ipsila-
teral, compatible con STH.

Se realiza prueba terapéutica con corticoesteroides
a dosis altas (metilprednisolona endovenosa 500 mg/
dia) durante los tres primeros dias, con lo que la
paciente presenta mejoria franca tras 48 h de trata-
miento, con desaparicion completa del dolor y me-
jorfa de la ptosis. Tras 72 horas de tratamiento, se
inicia prednisona oral durante 3-4 semanas adicio-
nales, con reduccién gradual de la dosis. En la cuar-
ta semana de reduccion progresiva de corticosteroi-
des, presenta reaparicion de la clinica en forma de
dolor en territorio de V1, por lo que se piensa que
pueda existir una dependencia de la corticoterapia.
En la RM de control se ha evidenciado practica total
regresion de las alteraciones observadas en la RM
anterior, lo que refuerza adin mas el diagndstico. En
el momento de la redaccién de este caso clinico, la
paciente estd pendiente de valorar inicio de trata-
miento inmunosupresor.

DISCUSION

El STH es un sindrome raro, con una incidencia
anual estimada de un caso por millén de habitantes.
Se caracteriza por oftalmoplejia dolorosa secundaria
a un proceso inflamatorio que afecta a los septos y
paredes del seno cavernoso, con proliferacion de
células linfocitarias y plasmocitarias y fibroblastos,
de etiologia adn desconocida. Dicha inflamacion
produce compresion y secundariamente a ello dis-
funcion de las estructuras que contiene el seno ca-
vernoso, incluyendo los pares craneales I, IV, VI y
las divisiones superiores del V. El Ill par es el mas

afectado (85% de casos), seguido del VI (70%), la
primera rama del V (30%) y el IV par (29%)'. En un
20% de casos puede existir sindrome de Horner por
infiltracion de las fibras simpdticas periarteriales.

Tal y como se presenta en este caso, el cuadro ini-
cialmente esta caracterizado por dolor ocular, re-
troorbitario o periorbitario, generalmente unilateral,
aunque en un 4-5% de los casos puede ser bilateral®.
Este dolor se refiere como intenso, continuo, lanci-
nante o tipo «punzada», que se puede irradiar a
regiones frontal y temporal ipsilaterales. Se asocia a
diplopia por paresia de nervios craneales oculomo-
tores, compromiso que puede ocurrir concomitante-
mente con el inicio o hasta dos semanas después del
comienzo del dolor ocular®.

Entre los examenes de laboratorio, la velocidad de
sedimentacion globular y/o la proteina C reactiva
pueden estar elevadas y el hemograma puede de-
mostrar una leve leucocitosis. El liquido cefalorra-
quideo usualmente es normal, aunque en algunos
casos se ha descrito un ligero aumento de la protei-
norraquia.

La mayoria de los pacientes (aproximadamente un
75%) con oftalmoplejia dolorosa no presentan un
STH. El diagnéstico es de exclusién, ya que no dis-
ponemos de test especificos para dicho sindrome,
por lo que siempre ha de descartarse cualquier enti-
dad mediante las pruebas de laboratorio y de imagen
correspondientes, siendo de eleccién la RM por su
mayor sensibilidad respecto a la tomografia compu-
tarizada®. Las entidades clinicas mas importantes que
descartar mediante RM, pruebas de laboratorio y
microbiolégicas son los tumores intracraneales pri-
marios, los linfomas y/o tumores metastasicos, los
aneurismas, las fistulas carétido-cavernosas, las di-
secciones carotideas, las trombosis del seno caver-
noso, las infecciones, las vasculitis y la sarcoidosis.

Los hallazgos en RM mas caracteristicos al diagnos-
tico de STH incluyen aumento de tamafo del seno
cavernoso con alteraciones tisulares en su interior
(normalmente isointenso respecto a la sustancia gris
en secuencia T1 e iso/hipointenso en T2), que realza
con la administracién de gadolinio; anormalidad en
la convexidad de la pared del seno cavernoso, y
estrechamiento focal de la porcion intracavernosa de
la arteria carétida interna (Tabla 1).

El diagndstico definitivo del STH se basa, entonces, en
la presentacion clinica compatible en conjuncién con
las pruebas de neuroimagen y la buena respuesta cli-
nica al tratamiento con corticosteroides, como sucede
en este caso. La combinacion de estos criterios clinicos
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Tabla 1. Criterios diagnésticos en resonancia magnética para el

sindrome de Tolosa-Hunt (STH) (2009)
|

Criterios primarios

— Presencia de lesion dentro de porcion anterior seno
cavernoso

— Aumento de tamafo del seno cavernoso

— Contorno dural del seno cavernoso protuberante

Criterios secundarios

Pérdida en definicion bordes de la dura en T2

Compromiso de arteria carotida interna

Extension hacia la fisura orbitaria superior

Compromiso de apice orbitario y nervio 6ptico

Tabla 2. Criterios diagnosticos de la Internacional Headache

Society para el sindrome de Tolosa-Hunt (STH)
e

— Uno o més episodios de dolor orbitario unilateral,
que persiste semanas en ausencia de tratamiento

— Asocia paraélisis del Ill, IV y VI par craneal, aislados
0 en conjunto, y/o demostracion de granuloma en
resonancia magnética cerebral o biopsia

— La oftalmoparesia coincide con el comienzo del dolor
o le sigue en menos de dos semanas

— El dolor y la paralisis ceden en 72 horas cuando se
instaura un correcto tratamiento corticosteroideo

— Se deben haber excluido otras lesiones causales
mediante investigaciones adecuadas

y radioldgicos (Tabla 2) tiene una alta sensibilidad
(95-100%) para el diagnéstico de dicho sindrome>3.

El pilar del tratamiento son los corticoesteroides. A dia
de hoy, no existe consenso sobre la forma farmacéu-
tica que usar ni el tiempo que el paciente debe estar
expuesto a la terapia esteroidea, aunque se recomien-
da la formulacién de prednisona oral a dosis de 1T mg/
kg/dia o a dosis de 80-100 mg durante tres dias con
reduccién progresiva semanal hasta completar ocho
semanas de tratamiento. En casos severos se puede
recomendar el uso inicial de metilprednisolona endo-
venosa (a dosis 500-1.000 mg/dia por tres dias) con-
tinuando el tratamiento con prednisona oral durante
3-4 semanas adicionales, con reduccién gradual de
su dosis hasta su suspension.

La respuesta al tratamiento es usualmente rapida tal
y como vemos en este caso, mostrando una mejoria

del dolor en menos de 72 horas (puede ser de hasta
ocho semanas sin tratamiento); sin embargo, la of-
talmoplejia puede persistir semanas o meses después
del inicio del tratamiento. La normalizacién de las
alteraciones radioldgicas evidenciadas al diagnéstico
por RM, semanas después de completar el tratamien-
to con corticosteroides, refuerza el diagnéstico de
STH. En cambio, la ausencia de respuesta al trata-
miento con corticosteroides o bien la pérdida de
efectividad de estos tras una buena respuesta inicial
debe hacernos reconsiderar el diagnostico, debién-
dose plantear pruebas mas agresivas.

Aunque se trata de una entidad benigna, puede haber
déficits neuroldgicos permanentes y las recaidas, como
en el caso que se presenta, suelen ser frecuentes, lo
que puede hacer necesaria una terapia inmunosupre-
sora a largo plazo. En los casos de refractariedad a la
administracion de esteroides o corticodependencia,
se han sugerido tratamientos de segunda linea basa-
dos en reportes de casos®'2. Algunos de los trata-
mientos probados con buenos resultados han sido
radioterapia, metotrexato, ciclosporina, azatioprina,
micofenolato de mofetilo e infliximab.

Como resumen final:

— Ante un caso de neuralgia en territorio de prime-
ra rama del trigémino se debe pensar en un po-
sible diagnostico de STH, el cual requiere de un
estudio exhaustivo que permita descartar pato-
logia vascular, traumatica, tumoral e infecciosa,
mediante pruebas de imagen y andlisis clinicos
tanto en sangre como en liquido cefalorraquideo.

— La presencia de dolor orbitario unilateral y oftal-
moplejia junto con una RM compatible y la bue-
na respuesta al tratamiento corticoideo, una vez
excluidas las patologias anteriores, nos permiten
establecer el diagnostico de STH.

— Son frecuentes las recurrencias o recidivas, por lo
que se ha de considerar tratamiento de manteni-
miento en estos casos, habiéndose probado dife-
rentes tratamientos hasta la fecha con buena res-
puesta, aunque no se dispone aln de suficientes
datos que nos indiquen superioridad de un trata-
miento respecto a otro.
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