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RESUMEN

Las enfermedades neurodegenerativas y las patologias oculares comparten multiples mecanismos fisiopatoldgicos que sugieren una
estrecha conexién entre ambos sistemas. Diversas investigaciones han evidenciado que alteraciones en procesos como el estrés oxidativo,
la disfuncién mitocondrial, la neuroinflamacién y la acumulacion de proteinas mal plegadas desempefian un papel clave tanto en trastornos
neurodegenerativos como en enfermedades oculares. Patologias como el Alzheimer, el Parkinson y la esclerosis multiple han mostrado
asociaciones significativas con afecciones oculares, incluyendo glaucoma, retinopatias y degeneraciéon macular relacionada con la edad.
Ademas, los ojos, al ser una extension del sistema nervioso central, permiten una evaluacidon no invasiva que podria facilitar el diagnostico
temprano de estas enfermedades sistémicas. Este articulo de revision narrativa explora la evidencia cientifica disponible sobre los vinculos
biolégicos y clinicos entre estas patologias, destacando el potencial de las manifestaciones oculares como biomarcadores para la deteccién
precoz y el monitoreo de enfermedades neurodegenerativas. Asimismo, se analizan las implicaciones terapéuticas y la importancia de un
enfoque interdisciplinario en el manejo de estos pacientes. Comprender esta conexién no solo amplia nuestro conocimiento de los
mecanismos subyacentes compartidos, sino que también abre nuevas oportunidades para intervenciones diagndsticas y terapéuticas mas
integrales.

Palabras clave: Neurodegeneracion, Patologias oculares, Retina, Glaucoma, enfermedad de Alzheimer, Enfermedad de Parkinson,
Degeneracién macular.

ABSTRACT

Neurodegenerative diseases and ocular pathologies share multiple pathophysiological mechanisms that suggest a close connection
between both systems. Various investigations have shown that alterations in processes such as oxidative stress, mitochondrial dysfunction,
neuroinflammation and the accumulation of misfolded proteins play a key role in both neurodegenerative disorders and eye diseases.
Pathologies such as Alzheimer's, Parkinson's and multiple sclerosis have shown significant associations with eye conditions, including
glaucoma, retinopathies and age-related macular degeneration. Furthermore, the eyes, being an extension of the central nervous system,
allow for non-invasive evaluation that could facilitate early diagnosis of these systemic diseases. This narrative review article explores the
available scientific evidence on the biological and clinical links between these pathologies, highlighting the potential of ocular
manifestations as biomarkers for early detection and monitoring of neurodegenerative diseases. Likewise, the therapeutic implications and
the importance of an interdisciplinary approach in the management of these patients are analyzed. Understanding this connection not only
expands our knowledge of shared underlying mechanisms but also opens new opportunities for more comprehensive diagnostic and
therapeutic interventions.

Keywords: Neurodegeneration, Ocular pathologies, Retina, Glaucoma, Alzheimer's disease, Parkinson's disease, Macular degeneration.
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INTRODUCCION

Las enfermedades neurodegenerativas, como el Alzheimer, el Parkinson y la esclerosis mdltiple, representan un
desafio significativo para la medicina moderna debido a su alta prevalencia y el impacto debilitante que tienen en la calidad
de vida de los pacientes (1). En los Ultimos afos, se ha incrementado el interés por explorar la conexidn entre estas patologias
y diversas afecciones oculares, dado que los ojos no solo son 6rganos sensoriales esenciales, sino también una ventana al
sistema nervioso central (2). Estudios recientes han sefialado que alteraciones en la retina, el nervio dptico y otras estructuras
oculares pueden ser indicativos tempranos de procesos neurodegenerativos, lo que abre nuevas posibilidades para el
diagnéstico precoz y el monitoreo de estas enfermedades (3,4). Ademas, se ha observado que algunas patologias oculares,
como el glaucoma o la retinopatia, podrian compartir mecanismos fisiopatoldgicos comunes con las enfermedades
neurodegenerativas, tales como el estrés oxidativo, la disfuncién mitocondrial y la inflamacién crénica (5). Este articulo tiene
como objetivo revisar la literatura existente sobre esta interrelacién, destacando los avances mas relevantes en el campo y
analizando las implicaciones clinicas de estos hallazgos (6). Comprender mejor estas conexiones no solo podria contribuir al
desarrollo de estrategias terapéuticas mas efectivas, sino también a mejorar nuestra capacidad para identificar a los pacientes
en riesgo antes de que los sintomas neuroldgicos se manifiesten plenamente.

METODOLOGIA

Para la elaboracion de esta revision narrativa se realizd una blsqueda exhaustiva en bases de datos cientificas como
PubMed, Scielo y ScienceDirect. Se utilizaron términos controlados de busqueda como MeSH y DeCS, incluyendo
combinaciones como "neurodegenerative diseases”, "ocular pathologies”, "retinal degeneration”, "Alzheimer's disease",
"Parkinson's disease", "glaucoma" y sus equivalentes en espafiol. Los operadores booleanos AND y OR se emplearon para
optimizar las busquedas y abarcar una mayor diversidad de estudios relevantes. Los criterios de inclusién consideraron
articulos publicados en los ultimos diez afios, en inglés o espafiol, estudios originales, revisiones sistematicas y metaanalisis
que abordaran la relacidén entre patologias neurodegenerativas y oculares. Se excluyeron trabajos duplicados, estudios con
disefios metodoldgicos débiles o aquellos que no abordaran explicitamente la conexién entre ambas condiciones. Tras un
proceso riguroso de seleccion, se revisaron un total de 75 articulos, de los cuales se incluyeron 18 que cumplian con los
criterios establecidos. Esta metodologia permitié consolidar una base sélida de evidencia cientifica para analizar las posibles
interacciones fisiopatoldgicas y clinicas entre estos dos grupos de enfermedades.

RESULTADOS Y DISCUSION

Introduccion a las enfermedades neurodegenerativas: definicidn y caracteristicas principales

Las enfermedades neurodegenerativas constituyen un grupo heterogéneo de trastornos caracterizados por la
degeneracidon progresiva y selectiva de células nerviosas en el sistema nervioso central y periférico. Estas patologias, que
incluyen condiciones como el Alzheimer, el Parkinson, la esclerosis lateral amiotréfica (ELA) y la enfermedad de Huntington,
representan un desafio significativo para la salud publica debido a su alta prevalencia, impacto en la calidad de vida y
ausencia de curas definitivas (1).

Uno de los aspectos distintivos de estas enfermedades es su curso progresivo e irreversible. Las neuronas afectadas
pierden gradualmente su capacidad funcional, lo que conduce a una disfuncién en los circuitos neuronales y, en Ultima
instancia, a la muerte celular. Aunque las causas especificas varian entre las diferentes enfermedades neurodegenerativas, se
han identificado mecanismos comunes que contribuyen a su desarrollo, como el estrés oxidativo, la disfuncion mitocondrial,
la acumulacion de proteinas mal plegadas y la neuroinflamacion (1).

Las manifestaciones clinicas de estas patologias son diversas y dependen de las areas del sistema nervioso afectadas.
Los sintomas pueden incluir deterioro cognitivo, problemas motores, alteraciones sensoriales y cambios emocionales. Por
ejemplo, el Alzheimer se asocia principalmente con pérdida de memoria y deterioro cognitivo generalizado, mientras que el
Parkinson se caracteriza por temblores, rigidez muscular y bradicinesia (1,2).

En los ultimos afios, ha surgido un creciente interés en explorar las conexiones entre las enfermedades
neurodegenerativas y otras patologias sistémicas, incluidas las enfermedades oculares. Diversos estudios han sefialado que
ciertas alteraciones visuales pueden ser manifestaciones tempranas o concomitantes de trastornos neurodegenerativos. Por
ejemplo, se ha observado que pacientes con Alzheimer presentan cambios en la retina y el nervio 6ptico, mientras que en el
Parkinson pueden aparecer déficits en la percepcion del color y en el movimiento ocular (2).
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Estas interrelaciones sugieren que los ojos podrian servir como una "ventana" para comprender mejor los procesos
neurodegenerativos y, potencialmente, como una herramienta para el diagndéstico temprano. La retina, al ser una extension
directa del sistema nervioso central, ofrece una oportunidad Unica para estudiar los cambios estructurales y funcionales
asociados con estas enfermedades (2).

Principales patologias oculares relacionadas con enfermedades neurodegenerativas

Las enfermedades neurodegenerativas, como el Alzheimer, el Parkinson y la esclerosis multiple, tienen un impacto
significativo no solo en el sistema nervioso central, sino también en la salud ocular. Diversas investigaciones han revelado una
conexion bidireccional entre estas patologias y alteraciones oculares, lo que subraya la importancia de considerar los ojos
como una ventana para detectar y monitorear estas enfermedades (3).

En el caso de la enfermedad de Alzheimer, se ha identificado una asociacién con alteraciones en la retina y el nervio
Optico. La acumulacién de placas de beta-amiloide en la retina, similar a lo que ocurre en el cerebro, puede provocar cambios
estructurales detectables mediante técnicas como la tomografia de coherencia éptica (OCT). Ademas, se ha observado una
reduccion en el grosor de la capa de fibras nerviosas retinianas, lo que podria correlacionarse con la progresion del deterioro
cognitivo (3).

Por otro lado, en pacientes con enfermedad de Parkinson, se han reportado disfunciones visuales relacionadas con la
degeneracion de las células ganglionares de la retina. Estas alteraciones pueden manifestarse como dificultades en la
percepcion del contraste y en la visiébn cromatica. Asimismo, los movimientos oculares anormales, como la disminucién en la
velocidad del parpadeo y las alteraciones en los movimientos sacddicos, son caracteristicas comunes que reflejan el
compromiso neurolégico (3,4).

La esclerosis mdultiple, una enfermedad autoinmune que afecta a la mielina del sistema nervioso central, también esta
estrechamente vinculada con diversas patologias oculares. La neuritis dptica es una de las manifestaciones mas comunes y
puede ser el primer signo clinico de la enfermedad. Esta condicién se caracteriza por inflamacién del nervio 6ptico, lo que
causa pérdida visual transitoria o permanente, dolor ocular y defectos en el campo visual. Ademas, el dafio producido por la
desmielinizacion puede afectar los movimientos oculares y la coordinacion visual (4).

Otros trastornos neurodegenerativos como la enfermedad de Huntington o la atrofia multisistémica también
presentan sintomas oculares especificos, aunque son menos frecuentes. Estos pueden incluir movimientos oculares
anormales, vision borrosa y problemas de enfoque (4).

La evaluacion oftalmoldgica puede desempeiar un papel crucial en el diagndstico temprano y en el seguimiento del
progreso de las enfermedades neurodegenerativas. Herramientas como la OCT, los potenciales evocados visuales y el andlisis
del fondo de ojo ofrecen informacién valiosa sobre los cambios estructurales y funcionales asociados con estas patologias. En
este contexto, la colaboracion interdisciplinaria entre neurdlogos y oftalmélogos resulta fundamental para ofrecer un
enfoque integral al paciente (4).

Mecanismos fisiopatolégicos comunes entre el sistema nervioso central y los ojos

Los mecanismos fisiopatoldgicos que conectan el sistema nervioso central (SNC) y los ojos han sido objeto de un
creciente interés en la investigacion médica, debido a la relacion estrecha entre las enfermedades neurodegenerativas y las
patologias oculares. Ambos sistemas comparten caracteristicas anatémicas, funcionales y moleculares que los hacen
susceptibles a procesos patoldgicos comunes. Este vinculo estd mediado por vias neuronales, células gliales y factores
inflamatorios que participan tanto en la neurodegeneracién como en el dafio ocular (5).

Uno de los mecanismos mas destacados es la acumulacion de proteinas mal plegadas, como la beta-amiloide y la
alfa-sinucleina, que son caracteristicas de enfermedades como el Alzheimer y el Parkinson, respectivamente. Estas proteinas
no solo se depositan en el cerebro, sino también en tejidos oculares como la retina y el cristalino, contribuyendo al desarrollo
de patologias como la degeneracién macular asociada a la edad (DMAE) y las cataratas. Ademas, la disfuncién mitocondrial,
un sello distintivo de las enfermedades neurodegenerativas, también se observa en células retinianas, lo que lleva a la
apoptosis celular y a la pérdida de vision (5).

La neuroinflamacion es otro proceso clave que conecta al SNC con los ojos. En condiciones neurodegenerativas, la
activacion cronica de la microglia en el cerebro genera una cascada inflamatoria que puede extenderse al ojo a través del
nervio éptico y otras vias. Este fendmeno estd implicado en patologias como el glaucoma, donde el dafio al nervio 6ptico
comparte similitudes con los procesos degenerativos observados en el SNC (5,6).

El estrés oxidativo es igualmente relevante. Tanto el cerebro como los ojos son altamente susceptibles al dafio
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oxidativo debido a su elevada demanda metabdlica y su exposicion a radicales libres. La acumulacién de especies reactivas
de oxigeno (ROS) contribuye al dafio celular y tisular en ambas estructuras, exacerbando enfermedades neurodegenerativas y
oculares (6).

Por ultimo, es importante sefialar la participacion de factores genéticos y epigenéticos que predisponen a ciertas
personas a desarrollar tanto enfermedades neurodegenerativas como patologias oculares. Polimorfismos en genes
relacionados con la homeostasis proteica, la inflamacion y el estrés oxidativo pueden influir en la vulnerabilidad compartida
entre el SNCy los ojos (6).

Rol del estrés oxidativo en la conexion entre enfermedades neurodegenerativas y patologias oculares

El estrés oxidativo desempefa un papel crucial como nexo entre las enfermedades neurodegenerativas y las
patologias oculares, actuando como un factor patogénico comuin en ambas condiciones. Este fendmeno se caracteriza por un
desequilibrio entre la produccion de especies reactivas de oxigeno (ROS) y la capacidad antioxidante del organismo, lo que
resulta en dafo celular y tisular (7).

En el contexto de las enfermedades neurodegenerativas, como el Alzheimer, el Parkinson y la esclerosis lateral
amiotrofica, el estrés oxidativo contribuye significativamente a la disfuncion neuronal. Las neuronas, debido a su alta
actividad metabolica y su limitada capacidad regenerativa, son particularmente vulnerables al dafio oxidativo. Este dafio
puede desencadenar procesos como la acumulaciéon de proteinas mal plegadas, disfuncién mitocondrial y muerte celular,
que son caracteristicas distintivas de estas patologias (7).

De manera similar, en las patologias oculares como el glaucoma, la degeneracién macular relacionada con la edad
(DMAE) vy la retinopatia diabética, el estrés oxidativo también juega un rol central. La retina, al ser un tejido altamente
metabdlico y expuesto a la luz, es especialmente susceptible al dafio oxidativo. Este estrés puede afectar tanto a las células
ganglionares de la retina como al epitelio pigmentario retiniano, contribuyendo a la progresién de estas enfermedades (7,8).

La conexidon entre ambos tipos de patologias radica en los mecanismos moleculares compartidos. Por ejemplo, en el
glaucoma, se ha observado que el dafio oxidativo en las células ganglionares de la retina puede estar relacionado con
procesos neurodegenerativos similares a los observados en el Alzheimer. Asimismo, en la DMAE, la acumulacién de
lipofuscina y drusas en el epitelio pigmentario retiniano guarda paralelismos con los depositos amiloides presentes en
enfermedades neurodegenerativas (8).

Ademas, factores de riesgo comunes como el envejecimiento, la inflamacién crénica y ciertas predisposiciones
genéticas exacerban el estrés oxidativo tanto en el sistema nervioso central como en los tejidos oculares. Esto refuerza la idea
de que estas condiciones no son entidades aisladas, sino que comparten una base patogénica interrelacionada (8).

Implicaciones de la inflamacion crénica en ambas condiciones

La inflamacién crénica es un proceso fisiopatoldgico que juega un papel crucial en la conexion entre las
enfermedades neurodegenerativas y las patologias oculares. En ambas condiciones, la inflamacidn persistente contribuye al
dafio tisular progresivo y a la disfuncién celular, exacerbando los procesos degenerativos (9).

En el contexto de las enfermedades neurodegenerativas, como el Alzheimer, el Parkinson y la esclerosis multiple, la
activacion sostenida de la microglia y los astrocitos en el sistema nervioso central (SNC) genera un ambiente proinflamatorio.
Este estado se caracteriza por la liberacion de citocinas proinflamatorias, especies reactivas de oxigeno (ERO) y otros
mediadores que dafian las neuronas y las conexiones sinapticas. La inflamacién crénica en el SNC no solo acelera la pérdida
neuronal, sino que también perpetia un ciclo de dafio que dificulta los procesos de reparacién endoégenos (9).

Por otro lado, en el ambito de las patologias oculares, como la degeneracién macular asociada a la edad (DMAE), el
glaucoma vy la retinopatia diabética, se observa una respuesta inflamatoria similar. Las células de la glia retinal, como los
astrocitos y las células de Miiller, desempefian un papel analogo al de la microglia en el cerebro, liberando mediadores
inflamatorios que dafan las células ganglionares de la retina, los fotorreceptores y el epitelio pigmentario retinal. Este dafio
contribuye a la pérdida progresiva de la visidn (9,10).

La conexién entre ambas condiciones se explica en parte por mecanismos inflamatorios compartidos. Por ejemplo, la
activacién del inflamasoma NLRP3 se ha identificado tanto en enfermedades neurodegenerativas como en patologias
oculares. Este complejo multiproteico es un mediador clave en la respuesta inflamatoria innata y su activacién excesiva puede
conducir a la muerte celular programada y a la disfuncion tisular. Ademas, factores sistémicos como el estrés oxidativo, las
alteraciones metabdlicas y las disfunciones inmunoldgicas pueden actuar como un puente entre el cerebro y los ojos,
exacerbando los procesos inflamatorios en ambos sistemas (10).
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Es importante destacar que esta interrelacion tiene implicaciones significativas para el desarrollo de estrategias
terapéuticas. Los tratamientos dirigidos a modular la inflamacion crénica podrian tener beneficios tanto para las
enfermedades neurodegenerativas como para las patologias oculares. Por ejemplo, los inhibidores del inflamasoma o las
terapias basadas en antioxidantes podrian ofrecer enfoques prometedores para abordar estas condiciones interrelacionadas
(10).

Alteraciones vasculares y su impacto en el sistema nervioso y la salud ocular

Las alteraciones vasculares representan un eje central en la interrelacion entre las enfermedades neurodegenerativas
y las patologias oculares. El sistema vascular desempefia un papel crucial en el mantenimiento de la homeostasis tanto del
sistema nervioso central (SNC) como de los tejidos oculares, ya que asegura el aporte adecuado de oxigeno y nutrientes,
ademas de la eliminacion de desechos metabdlicos. Sin embargo, cuando este sistema se ve comprometido, pueden
desencadenarse procesos patolégicos con repercusiones significativas en ambos sistemas (11).

En el contexto de las enfermedades neurodegenerativas, como el Alzheimer o el Parkinson, la disfuncién vascular es
un factor cominmente identificado. Alteraciones como la reducciéon del flujo sanguineo cerebral, el dafio a la barrera
hematoencefalica y el estrés oxidativo contribuyen al deterioro neuronal progresivo caracteristico de estas patologias. Estas
mismas alteraciones pueden repercutir en los tejidos oculares, particularmente en la retina, que comparte similitudes
estructurales y funcionales con el cerebro. Por ejemplo, estudios recientes han demostrado que la degeneracién de los
capilares retinianos puede ser un indicador temprano de enfermedades neurodegenerativas, lo que subraya la conexion entre
ambos sistemas (11).

En cuanto a las patologias oculares, como el glaucoma o la degeneracidon macular relacionada con la edad (DMRE),
también se ha observado una relacién directa con alteraciones vasculares. En el glaucoma, un flujo sanguineo insuficiente
hacia el nervio 6ptico puede contribuir a su dafo progresivo, mientras que en la DMRE, la neovascularizacién anémala y la
hipoxia tisular son factores clave en su patogénesis. Estas condiciones no solo afectan la visidn, sino que también pueden
tener implicaciones en el SNC debido a la interdependencia funcional entre ambos sistemas (12).

Ademas, las enfermedades cardiovasculares sistémicas, como la hipertensién arterial y la diabetes mellitus, actian
como factores de riesgo compartidos entre las enfermedades neurodegenerativas y oculares. La hipertension crénica puede
provocar microangiopatias que afectan tanto al cerebro como a la retina, mientras que la diabetes se asocia con neuropatias
y retinopatias que reflejan un dafio vascular generalizado (12).

Biomarcadores compartidos entre enfermedades neurodegenerativas y patologias oculares

Las enfermedades neurodegenerativas y las patologias oculares comparten multiples biomarcadores que reflejan
procesos fisiopatoldgicos comunes, lo que sugiere una interconexién entre estas condiciones. Los biomarcadores son
herramientas clave para comprender los mecanismos subyacentes de estas enfermedades, facilitando tanto el diagnostico
como el desarrollo de estrategias terapéuticas (13).

Uno de los biomarcadores mas estudiados en este contexto es la proteina beta-amiloide (AB), ampliamente
reconocida en la enfermedad de Alzheimer. Esta proteina, ademas de acumularse en el cerebro, también se ha identificado en
estructuras oculares como la retina y el humor vitreo. Estudios han demostrado que los depdsitos de AP en la retina pueden
correlacionarse con la carga cerebral de amiloide, lo que abre la posibilidad de utilizar técnicas no invasivas como la
imagenologia ocular para detectar cambios tempranos asociados con enfermedades neurodegenerativas (13).

Otro biomarcador relevante es la proteina tau hiperfosforilada, implicada en la patogénesis de diversas tauopatias. En
el contexto ocular, se ha observado su presencia en casos de glaucoma y degeneracién macular asociada a la edad (DMAE).
Este paralelismo sugiere que los mecanismos de agregacion y toxicidad de tau podrian estar involucrados tanto en la
neurodegeneracion central como en el deterioro ocular (13).

El estrés oxidativo y la inflamacién crénica son procesos compartidos entre estas enfermedades. Marcadores como la
proteina C-reactiva (PCR), interleucinas (IL-6, IL-1B) y factores relacionados con el estrés oxidativo, como el glutatién
reducido, han sido detectados tanto en pacientes con enfermedades neurodegenerativas como en aquellos con patologias
oculares. La activacion de microglia y células de Miller en la retina guarda similitudes con la respuesta inflamatoria
observada en el cerebro, lo que refuerza la hipétesis de mecanismos comunes (13).

Ademas, los cambios en la expresion de ciertos microARN (miARN) han emergido como biomarcadores
prometedores. Algunos miARN relacionados con la regulacién de la apoptosis y la inflamacién han mostrado patrones
similares en pacientes con Alzheimer, Parkinson y glaucoma, sugiriendo un papel regulador compartido en estas condiciones
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(14).

Por dultimo, los estudios sobre neurofilamentos ligeros (NFL) han revelado su presencia tanto en fluidos
cerebroespinales como en el humor acuoso de pacientes con enfermedades neurodegenerativas y oculares. Este
biomarcador refleja dafio neuronal y axonal, siendo Util para evaluar la progresién de estas patologias (14).

La identificacion de biomarcadores compartidos no solo fortalece la conexidon entre las enfermedades
neurodegenerativas y oculares, sino que también destaca la importancia de enfoques interdisciplinarios para mejorar el
diagnéstico precoz y el tratamiento. Estas evidencias abren nuevas oportunidades para desarrollar estrategias terapéuticas
que aborden simultdneamente ambas areas, beneficiando a un amplio espectro de pacientes (14).

Avances en el diagnéstico temprano mediante el analisis de la salud ocular en pacientes con enfermedades
neurodegenerativas

En los ultimos afios, la investigacidn cientifica ha destacado la conexion entre las enfermedades neurodegenerativas
y las patologias oculares, abriendo nuevas posibilidades para el diagndstico temprano de condiciones como la enfermedad
de Alzheimer, el Parkinson y la esclerosis multiple. Dado que el sistema nervioso central y los ojos comparten una estrecha
relacion anatdmica y funcional, los cambios en la salud ocular pueden ofrecer pistas valiosas sobre el estado neuroldgico de
los pacientes (15).

Uno de los avances mas significativos ha sido el uso de la tomografia de coherencia 6ptica (OCT, por sus siglas en
inglés), una técnica no invasiva que permite analizar en detalle las capas de la retina. Estudios recientes han demostrado que
alteraciones en el grosor de la capa de fibras nerviosas retinianas y la capa de células ganglionares pueden ser indicativos
tempranos de dafio neuronal en enfermedades neurodegenerativas. Por ejemplo, en pacientes con Alzheimer, se ha
observado un adelgazamiento significativo de estas capas, lo que podria correlacionarse con la pérdida de neuronas en el
cerebro (15).

Ademas, se han identificado biomarcadores oculares que podrian servir como herramientas diagnosticas. En la
enfermedad de Parkinson, se han detectado anomalias en la funcién de las células dopaminérgicas retinianas, mientras que
en la esclerosis multiple, la presencia de microvasculopatias retinianas y cambios en la perfusion ocular son areas de interés
creciente. Estos hallazgos no solo permiten una deteccion més temprana, sino que también podrian contribuir al monitoreo
del progreso de estas patologias y a evaluar la eficacia de los tratamientos aplicados (15,16).

Otro aspecto prometedor es la integracion de tecnologias avanzadas como la inteligencia artificial (IA) en el analisis
de imagenes oculares. Algoritmos de aprendizaje automatico estan siendo entrenados para identificar patrones sutiles en
imagenes retinianas que podrian pasar desapercibidos para el ojo humano. Esto no solo mejora la precision diagnéstica, sino
que también facilita el acceso a herramientas mas rapidas y econémicas para poblaciones mas amplias (16).

Sin embargo, a pesar de estos avances, aln existen desafios importantes. La variabilidad entre pacientes, la necesidad
de estudios longitudinales mas amplios y la falta de consenso sobre los estdndares para interpretar los datos oculares son
barreras que deben superarse antes de que estas herramientas puedan integrarse plenamente en la practica clinica (16).

Perspectivas terapéuticas: tratamientos integrados para abordar ambas condiciones

La creciente evidencia que vincula las enfermedades neurodegenerativas y las patologias oculares ha abierto nuevas
oportunidades para desarrollar enfoques terapéuticos integrados. Estas estrategias no solo buscan tratar los sintomas de
cada condicién de manera aislada, sino también abordar los mecanismos subyacentes comunes que contribuyen a su
apariciéon y progresion. A continuacion, se exploran las principales perspectivas terapéuticas y su potencial impacto en la
practica clinica (17).

Un enfoque prometedor radica en el uso de terapias neuroprotectoras que actlan tanto en el sistema nervioso
central como en los tejidos oculares. Por ejemplo, los antioxidantes y los agentes antiinflamatorios han mostrado beneficios
duales al reducir el dafio oxidativo y la inflamacion cronica, factores clave en enfermedades como el glaucoma y el Alzheimer.
Asimismo, moléculas como los inhibidores de la beta-secretasa, disefiadas inicialmente para tratar la enfermedad de
Alzheimer, estan siendo investigadas por su capacidad para prevenir el dafio retinal asociado con patologias oculares
degenerativas (17).

La terapia génica también representa un avance significativo en este campo. Al dirigirse a mutaciones genéticas
compartidas entre enfermedades neurodegenerativas y oculares, esta estrategia ofrece la posibilidad de modificar
directamente los procesos patoldgicos en ambas areas. Por ejemplo, estudios recientes han explorado el uso de vectores
virales para entregar genes terapéuticos en modelos de degeneracién macular y esclerosis lateral amiotrdéfica, con resultados
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prometedores (17).

En paralelo, la medicina regenerativa estd emergiendo como una herramienta clave para restaurar tejidos dafiados. El
trasplante de células madre, ya sea en el tejido ocular o en el sistema nervioso central, tiene el potencial de reemplazar
células perdidas y promover la regeneracién neuronal y retinal. Aunque esta tecnologia aun enfrenta desafios significativos,
como la integracién funcional de las células trasplantadas, sus avances recientes generan optimismo en el tratamiento
combinado de estas condiciones (18).

Por otro lado, las terapias farmacoldgicas combinadas estan ganando terreno. La administracion de farmacos
multimodales que actUan sobre diferentes vias patoldgicas podria maximizar los beneficios terapéuticos y minimizar los
efectos adversos. En este contexto, se estan desarrollando ensayos clinicos que evallan la eficacia de combinaciones
especificas de medicamentos para tratar tanto enfermedades neurodegenerativas como patologias oculares (18).

Finalmente, es crucial destacar el papel de un enfoque multidisciplinario en el manejo de estos pacientes. La
colaboracién entre neurélogos, oftalmélogos, genetistas y otros especialistas permite una evaluacién integral y un disefio
terapéutico personalizado que aborde las necesidades especificas de cada individuo (18).

CONCLUSION

En conclusion, la creciente evidencia cientifica respalda una conexidon significativa entre las enfermedades
neurodegenerativas y diversas patologias oculares, lo que sugiere que los ojos pueden ser una ventana clave para
comprender y diagnosticar trastornos neurolégicos. Alteraciones como el glaucoma, la retinopatia y la degeneracion macular
han mostrado vinculos con enfermedades como el Alzheimer, el Parkinson y la esclerosis multiple, compartiendo mecanismos
patoldgicos comunes como el estrés oxidativo, la inflamacién cronica y la acumulacion de proteinas mal plegadas. Estos
hallazgos no solo resaltan la importancia de realizar evaluaciones oftalmoldgicas en pacientes con enfermedades
neurodegenerativas, sino que también abren nuevas oportunidades para desarrollar biomarcadores oculares que permitan un
diagnostico temprano y menos invasivo. Ademads, esta interrelacién subraya la necesidad de adoptar un enfoque
interdisciplinario en la investigacién y el tratamiento, integrando a neurdlogos, oftalmdlogos e investigadores bésicos para
abordar estos complejos trastornos de manera mas efectiva. Aunque aun quedan desafios por superar, como comprender
completamente los mecanismos subyacentes y validar su aplicabilidad clinica, esta conexi6on representa un campo
prometedor que podria revolucionar tanto el diagnostico como las estrategias terapéuticas en ambas areas. Por lo tanto,
profundizar en esta relacion es crucial para avanzar hacia una medicina mas integral y personalizada.
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