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RESUMEN

El sindrome de Cogan (SC) se caracteriza por la asociacién de queratitis intersticial no luética y sintomas
audiovestibulares (similares al sindrome de Méniére). Puede presentarse de forma atipica con manifes-
taciones oculares y audiovestibulares variadas, asi como con manifestaciones sistémicas asociadas. Su
nombre deriva del autor que la describi6 por primera vez. Afecta a adultos de ambos géneros, con edad
media de 30 afios. La prevalencia estd aumentada en la etnia caucasica. La etiopatogenia de este sindrome
es desconocida, pero probablemente sea el resultado de un mecanismo autoinmune desencadenado por
una infeccién. El diagnéstico es fundamentalmente clinico, mediante los criterios establecidos por Hay-
nes et al. en 1980 para «SC tipico» y «SC atipico». Es necesario establecer el diagnéstico diferencial con
otras enfermedades sistémicas que cursan con manifestaciones similares en ojos y oido interno. El curso
es variable, siendo la cofosis una complicacién frecuente. El tratamiento precoz y mantenido es la base
de una buena evolucién.
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ABSTRACT

Cogan syndrome (CS) is typified by nonsyphilitic interstitial keratitis and Meniere-like auditory involve-
ment. It can present atypically with other ocular and audiovestibular symptoms and associated systemic
manifestations. Its name derives from the author who first described the disease. CS affects adults of
both sexes, with a mean age of 30 years. The prevalence is higher in Caucasians. The pathogenesis of this
syndrome is unknown, but is probably the result of an autoimmune mechanism triggered by an infection.
The diagnosis is mainly clinical, using the criteria established by Haynes et al. in 1980 for “typical CS”
and “atypical CS”. A differential diagnosis should be performed with other systemic diseases that cause
similar eye and inner ear manifestations. The course is variable and deafness is a common complication.
Prompt treatment and its maintenance are the basis of a favorable outcome.
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Introduccion

diferentes a la clasica queratitis intersticial y sintomas audioves-
tibulares variados, proponiendo criterios diagndsticos para el «SC

El sindrome de Cogan (SC) es una enfermedad poco frecuente,
de origen desconocido y caracterizada por inflamacién ocular y
sintomas audiovestibulares. Puede asociarse a manifestaciones sis-
témicas, tales como aortitis y vasculitis'.

Se conoce desde hace mas de 60 afios?. La primera descripcién en
la literatura médica fue en 1945, y la realiz6 el oftalmdlogo estado-
unidense David G. Cogan?. Posteriormente, en 1980, Haynes et al.*
sugirieron que este sindrome podia incluir otros sintomas oculares

* Autor para correspondencia.
Correo electronico: silvia.montes_@hotmail.com (S. Montes).

tipico» y «SC atipico».

Debido alabaja incidencia de esta enfermedad y a la ausencia de
herramientas diagnésticas especificas, el diagnéstico es a menudo
dificil, lo que puede condicionar retraso en su deteccién y agravar
el pronéstico funcional, incluyendo riesgo de cofosis a largo plazo.

Epidemiologia

Afecta predominantemente a adultos jovenes, con una edad
media de inicio de los sintomas a los 30 afios. Se han descrito casos
en edades pediatricas, a partir de los 4 afios”, y formas tardias, mas
alla de los 60 afos®. No existe un predominio de género.
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La incidencia y la prevalencia no son bien conocidas, pero el
ndmero de casos segiin la literatura se estima en torno a 300'. No se
ha descrito predominio étnico; sin embargo, no existen series asia-
ticas, por lo que parece afectar esencialmente a sujetos caucasicos.

Etiopatogenia

Los mecanismos responsables de la afectacion ocular y del oido
interno son desconocidos. Se sugiere que existe una reactividad
autoinmune mediada por células contra antigenos de la cérnea o
componentes del oido interno’. Estos antigenos presentan homo-
logia con autoantigenos Ro/SSA y proteina lambda1 del core de
reoviruslil, entre otros agentes infecciosos. En los animales, la
transferencia pasiva de estos autoantigenos reproduce caracteristi-
cas del SC, lo que apoya la hipétesis de que la infeccién puede estar
implicadaen el desencadenamiento de estaenfermedad a través del
mimetismo molecular’. Esto se ve apoyado por las observaciones
de que hasta el 25% de los pacientes presentan un sindrome prodré-
mico de tipo viral®. No obstante ninguno de los estudios realizados
para identificar un agente infeccioso (Chlamydia sp., Borrelia burg-
dorferi, citomegalovirus, virus de hepatitis By C) lo ha demostrado®.

Se han aislado también en el suero de estos pacientes anticuer-
pos contra un antigeno peptidico («péptido Cogan»), que comparte
homologia con CD148 y conexina26, expresados en las células
endoteliales y en el oido interno. La presencia de estos antigenos
endoteliales afiade evidencia adicional para la naturaleza autoin-
mune de esta enfermedad®.

Los anticuerpos anticitoplasma de neutréfilos especificos para
mieloperoxidasa (pANCA) se han aislado hasta la fecha en 5 casos
de SC'0. El factor reumatoide, los anticuerpos antinucleares y una
disminucién de los niveles de complemento se han detectado en
una minoria de estos pacientes. Se sugiere que los anticuerpos anti-
Hsp70 pueden ser un marcador de pérdida de audicion de origen
autoinmune, pero no hay datos en la literatura que puedan concluir
su utilidad para fines de diagnéstico o para establecer correlaciones
con la actividad de la enfermedad'?. En la serie de la Clinica Mayo
se investigd en 10 pacientes y fueron negativos en el 90% de los
casos®.

El examen histopatolégico de hueso temporal suele revelar
infiltracion de células plasmaticas y linfocitos del ligamento espi-
ral, hidropesia endolinfatica, cambios degenerativos en el 6rgano
de Corti, neoformacién 6sea extensa en el oido interno y des-
mielinizacién y atrofia de las ramas vestibular y coclear del
octavo par craneal. El estudio del tejido corneal evidencia infil-
traciéon de células linfociticas y plasmaticas en las capas mas
profundas. A pesar de la asociacién con vasculitis sistémica, los
estudios de tejido corneal o de oido interno no revelan eviden-
cia de vasculitis. En estos casos, la pared de los vasos afectados
fuera del ojo o del oido interno mostraran cambios histopatol6-
gicos tipicos de inflamacién aguda o crénica dependiendo de la
naturaleza de la vasculitis (por lo general similares a la enfer-
medad de Takayasu o a la poliangeitis). Asi mismo, en casos
de afectacién de tejido valvular el examen microscépico apre-
cia infiltracién linfoide celular, necrosis fibrinoide y degeneracién
mixoide!’.

Manifestaciones clinicas

La afectacién caracteristica ocular y/o del oido interno es nece-
saria para establecer el diagnéstico. Menos del 5% de los pacientes
se presentan inicialmente con manifestaciones sistémicas. En estos
casos el diagnéstico solo puede establecerse después del desarrollo
de enfermedad ocular o del oido interno®.

Oculares

Las manifestaciones oftalmoldgicas son generalmente los sin-
tomas iniciales de la enfermedad. El cuadro mas caracteristico
es una queratitis intersticial de inicio brusco que generalmente
causa hiperemia conjuntival, dolor, lagrimeo, fotofobia, sensacién
de cuerpo extrafio y visiéon borrosa. La afectacion suele ser bila-
teral, sobre todo con la evolucién de la enfermedad®. Rara vez es
asintomatica.

El examen con lampara de hendidura comtinmente demuestra
un infiltrado corneal irregular, profundo y granular, en particu-
lar en su parte posterior. Las anomalias observadas son similares
a las de las queratitis infecciosas, lo que puede retrasar el diag-
noéstico. En raras ocasiones la inflamacién corneal no controlada
puede conducir a la neovascularizaciény ala opacidad de la cérnea,
desencadenando la pérdida permanente de la visién'2.

Se han descrito muchas otras manifestaciones oftalmoldgicas,
aisladas o asociadas con queratitis intersticial. Entre ellas, uveitis
anterior y posterior, epiescleritis, conjuntivitis, queratitis ulcera-
tiva periférica, ulceracién de la cérnea, hemorragia conjuntival y
subconjuntival, exoftalmos, papiledema, oclusion de la arteria reti-
niana, hemorragia retiniana, vasculitis retiniana, edema macular
quistico, paralisis oculomotora y glaucoma''3. La vasculitis reti-
niana y la escleritis posterior son enfermedades graves que con
frecuencia causan discapacidad visual y exigen intervencién tera-
péutica urgente.

Audiovestibulares

La afectacién audiovestibular puede ser la primera manifesta-
cién o, mas frecuentemente, ser posterior a las manifestaciones
oftalmolégicas con un intervalo libre de meses o incluso afios. Nor-
malmente se presenta como un sindrome de Méniére con aparicién
repentina de vértigo, tinnitus, nduseas o vomitos, nistagmo, ataxia
y disminucién de la audicién. Sin embargo, en el SC el cuadro clinico
es mas grave, debilitante, prolongado y generalmente bilateral®.

La pérdida auditiva es constante durante la evolucién de la enfer-
medad, siendo tipicamente fluctuante y progresiva, lo que conduce
a la sordera de percepcién uni o bilateral. Se han descrito casos sin
manifestaciones vertiginosas asociadas.

Los episodios recurrentes de afectaciéon del oido interno pueden
resultar en hidropesia coclear, condicién que se asocia a fluctua-
ciones en la audicién debido a los cambios en la presién coclear
independientes de la inflamacién. Estos episodios suelen ser difici-
les de distinguir de los de origen inflamatorio. La ausencia de otros
datos de actividad (inflamacién ocular, manifestaciones sistémicas)
o la presencia de infeccién respiratoria superior o menstruacién
como desencadenante debe hacernos sospechar del origen no infla-
matorio.

Laaudiometria muestra una hipoacusia neurosensorial con afec-
tacién predominante de altas y bajas frecuencias (fig. 1), asociada
generalmente a una disminucién de la capacidad de discriminacién
de las palabras'“. Los potenciales evocados auditivos confirman el
dafio coclear. La evaluacién de la funcién vestibular (prueba calé-
rica) evidencia anomalias bilaterales en el 93% de los casos.

Sistémicas

Las vasculitis sistémicas se desarrollan en el 15-20% de los casos,
por lo general varios afios después del diagnéstico'>. Las vasculi-
tis de mediano y gran vaso son las mas frecuentes, aunque pueden
afectarse también vasos de pequefio tamafio. Lo mas caracteristico
es la participacién del arco aértico, con posibles aneurismas y este-
nosis, pudiendo ocurrir también la diseccion aértica'®. La aortitis
ha sido descrita en el 10% de los pacientes. Puede causar dilatacién
proximal de la aorta, insuficiencia valvular adrtica, enfermedad de
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