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Se presenta el caso de un paciente de 67 anios de edad
que inicié su enfermedad actual 36 horas previas a la
consulta, con episodios intermitentes de progresiéon de
un dolor preexistente en la regiéon lumbar baja y dolor
gemelar bilateral mal caracterizado de maxima intensi-
dad, que cedieron parcialmente con analgésicos, asocia-
do a debilidad bilateral de ambos miembros inferiores,
con inestabilidad de la marcha y un episodio aislado de
hipoestesia de miembro superior izquierdo que cedié es-
pontaneamente. Niega haber padecido fiebre, sintomas
urinarios, dolor abdominal, ndusea, vémitos, cambios en
el héabito evacuatorio, pérdida de peso, sintomas respira-
torios u otra sintomatologia asociada.

Entre los antecedentes importantes se resalta que, en
2009, debido a un politraumatismo se le realizé una ci-
rugia de columna lumbar con colocacién protésica. Evo-
lucioné favorablemente hasta 2017, en que comenzd con
dolor lumbar y de miembros inferiores, y un afio después
presenté un episodio convulsivo no bien caracterizado
que requirié tratamiento con anticomiciales. Durante esa
internacién recibié difenilhidantoina y, por mal manejo
del dolor, procaina al 1% con bloqueo radicular. Una tomo-
grafia computarizada no mostré evidencia de patologia
aguda y el electroencefalograma presento caracteristicas
normales. Para caracterizar el dolor de miembros inferio-
res se realiz6 un electromiograma en esa internacién, que
evidencié una neuropatia a predominio desmielinizante
L4, L5 y S1. Inici6 entonces tratamiento con pregabalina.
Una resonancia nuclear magnética (RNM) mostré espon-
dilosis, artropatia interfacetaria degenerativa multiple y
discopatias degenerativas crénicas multiples con protru-
siones posteromediales y bilaterales. Se realizé un blo-
queo radicular. Desde 2019 evoluciona con inestabilidad

en la marcha requiriendo uso de bastén asociado a caidas
frecuentes y dolor en miembros inferiores.

Es un tabaquista actual de 75 paquetes al ano, que
cumple criterio de bronquitis crénica y no cuenta con
estudios funcionales respiratorios. Tiene plan completo
de vacunacién antineumocécica y antigripal en el 2022
y tres dosis de vacuna contra el SARS-CoV-2. No tiene
antecedentes cardiovasculares de importancia mas alla
de una trombosis venosa profunda detectada en 2018 en
una internacién por celulitis. Tiene antecedentes psi-
quiatricos de depresién reactiva y recibe tratamiento
farmacolégico con risperidona, citalopram, clonazepam
y prometazina.

Al examen fisico estaba vigil orientado reactivo. Nor-
motenso, 120/60 mm Hg de presién sanguinea. La fre-
cuencia cardiaca era de 83 latidos/ minuto, una tempera-
tura axilar de 36° centigrados, saturometria por oximetria
de pulso de 90% respirando aire ambiente.

Se evidenci6 buen estado general con facies compues-
ta, en sedestacién, normohidratado, sin alteraciones en
la auscultacién cardiaca, con pulsos periféricos palpa-
bles. Tenia baja entrada de aire en las bases pulmonares
a expensas de hipoventilacién generalizada y sibilancias
aisladas. El abdomen era blando, depresible, doloroso, con
ruidos hidroaéreos preservados y sin presencia de visce-
romegalias palpables. Se observé paresia 4/5 en miembro
superior izquierdo e inferior izquierdo, que impresioné
secundaria al dolor. Con hipoestesia en el hemicuerpo
izquierdo, los reflejos osteotendinosos eran evocables
con aumento del drea reflexégena, a excepciéon del reflejo
rotuliano y aquileo bilateral con hiporreflexia. Hipopa-
lestesia distal bilateral en miembros inferiores. No pudo
cumplirse con el examen de fondo de ojo.
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El laboratorio de ingreso mostré hematocrito de 51%,
hemoglobina de 17 g/dL,VCM 91, RDW de 13.8, un recuento
leucocitario de 16 700/mm?, con 82% de neutrdfilos y 10%
de linfocitos. El recuento de plaquetas fue normal, la glu-
cemia de 104 mg/dL, uremia de 37 mg/dL, creatinina 0.83
mg/dL, Na* y K* plasmatico de 138 y 4.9 mEq/L; calcemia
9.5 mg/dL. Los gases arteriales de ingreso respirando aire
ambiente mostraron una PO, de 59 mm Hg, PCO, de 34.3
mm Hg, pH de 7.42 y CO,H, de 22 mM. Saturometria de 92%
y lactato de 1.4 mM.

El ECG de ingreso fue normal y los estudios radiolégi-
cos serdan comentados por Radiologia

Se recibié luego del ingreso una eritrosedimentaciéon
de 10 mm/hora, VDRL negativa y serologias para HIV, HSV,
HBV negativas y CPK de 22 (U/L). Una puncién lumbar
mostrd leve hiperproteinorraquia con celularidad de 2 a
predominio mononuclear. La VDRL, la determinacién de
HTLV 1y el cultivo bacteriologico en LCR fueron negativos.
Se encuentran pendientes los resultados de los anticuer-
pos anti acuaporina 4 (AQP4) antimog (MOG) anti NMDA y
la determinacién de bandas oligoclonales en LCR.

Los estudios del panel reumatolégico fueron FAN-AN-
CA-MPO-ANCA PR3, anti ADN, anti Smith, anti RO, y anti
LA negativos.

El Doppler de miembros inferiores mostré ateromato-
sis difusa sin alteracién de ondas bifasicas. El electromio-
grama serd discutido por el servicio de Neurologia.

Inicié tratamiento del dolor con baclofeno, gabapen-
tina y diazepam, y evolucioné con alteracién de la sensi-
bilidad con anestesia en todas las modalidades: protopa-
tica, termoalgésica, epicritica, y batistésica en miembro
inferior derecho, asociado a dolor ocular izquierdo con
fotofobia ojo rojo y visién bulto del mismo lado. Por sos-
pecha de Neuromielitis éptica (NMO) inicié tratamiento
con bolos de meprednisona, 1 mg/kg. Evolucioné con
compromiso del ojo derecho con igual sintomatologia y

se indic6 entonces plasmaféresis.

Radiologia

Dr. Mariano Tarnogol: La primera tomogra-
fila computarizada (TAC) de cerebro del 3/6
no tiene signos de sangre recientemente ex-
travasada. Tiene una asimetria de la prolon-
gacién frontal del ventriculo lateral derecho.
Este parece ser un cerebro normal con esta
variante anatémica. La TAC de térax es de
configuracién normal. La silueta cardiaca tie-
ne didmetros conservados con tendencia a
ser pequena. No tiene derrame pleural ni pe-
ricardico. En la ventana de pulmoén se observa
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un importante enfisema centrolobulillar y pa-
raseptal con desestructuracién del parénqui-
ma conformando bullas. No tiene imagenes
nodulares ni dreas consolidativas mas alla de
esta que parece algun tipo de secuela. Tiene
unas pequenas bronquiectasias.

La columna vertebral es normal. A la altu-
ra de los cuerpos. Los muros posteriores es-
tan respetados. Tiene una hernia de Schmorl
de la plataforma articular inferior de C4 con
neumodisco, hallazgos que hacen pensar en
fenémenos degenerativos. Obviamente para
evaluar la médula no contamos con el méto-
do indicado, salvo que exista alguna lesién de
partes blandas que invada el canal,

En la RMN de columna cervical y dorso-lum-
bosacra no hay lesién que sugiera enfermedad
desmielinizante, ya que debiéramos ver en T2 y
Flair imdagenes hiperintensas intra-medulares
fusiformes distribuidas a lo largo de todo el cor-
dén medular. Lo que si se ve es esta lesion, a ni-
vel del tronco, una lesién pontina. Si la evalua-
mos en detalle se ve hiperintensa en difusién y
en mapa de difusion, lo que sugiere que no es
una lesién aguda, isquémica. Tampoco parece
una lesién neopldsica porque estas tienen los
bordes mal delimitados. En T2 y Flair vemos que
la lesion es bastante mas notoria. Se asemeja a
una mielinolisis pontina (sus principales causas
son el alcoholismo crénico, la desnutricién, tam-
bién la correccién rapida de las disnatremias, y
los cuadros hiperosmolares). No parece algo in-
flamatorio, parece ser desmielinizante, pero no
con las caracteristicas de esclerosis multiple
(EM), donde las lesiones aparecen diseminadas
en cerebro (corteza cerebral, cuerpo calloso, ta-
lamo éptico, ganglios basales) y médula espinal.

Dr. Ariel lugman: ;La lesién es extensa como en
las neuromielitis? ;Cudl es la extensién de la le-
sién en el corte axial? ;Es compromiso bilateral?

Dr. MarianoTarnogol: Es una lesién central
predominante, con algo de extensioén hacia la
zona periférica. Extensa en la regién pontina,
menos comprometido el mesencéfalo y sin
repercusién en médula espinal.

Clinica médica

Dr. Ariel lugman: Discutimos un caso com-
plejo en un paciente afectado por un cuadro
crénico, con sintomas que actian como confu-
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sores y que parece estar cursando un brote del
mismo. Es un caso dificil, inclusive para reali-
zar el examen fisico dado que el dolor impo-
sibilita un adecuado examen. Hay elementos
objetivos que nos llevaron a tomar decisiones
y conductas de forma pragmatica. Relata tener
espasmos musculares extremadamente do-
lorosos en miembros inferiores, subintrantes
y espontdneos, a lo que se suma debilidad de
miembros inferiores. Aclara que durante largo
tiempo sufrié de espasmos sobre todo infra ro-
tulianos de corta duracién, por algunas horas,
con intervalos de varios dias entre los episo-
dios, aun meses, en los que podia hacer vida
practicamente normal. Ahora usa bastén por
miedo a episodios de claudicaciéon causados
por mioespasmos. Refiere que estos episodios
se iniciaron luego de un accidente automovi-
listico, 15 anos atrds, con cirugia de columna
lumbar. Su interpretacién actué como confusor
para nosotros. Al ingreso continta presentando
espasmos musculares dolorosos, incapacitan-
tes, subintrantes, debilidad de miembros infe-
riores que llegan a impedir la deambulacién y
bipedestacién. Se suma alodinia en la regién
lumbar. Refiere dolor en la regién operada de
mayor intensidad y duracién.

No se obtuvieron datos significativos en el
examen fisico de ingreso. Ninguno sugestivo
de liberacién piramidal. Pasados algunos dias
se observé un reflejo de Babinski, no patente
en cada ocasién, junto a debilidad oscilante
en miembros inferiores. Se interpreté posible
lesién en médula espinal pero la Gnica lesién
observada en la RNM es de tronco encefalico,
que justifica la pérdida de funcién de las vias
corticoespinales y viceversa. Se observdé com-
promiso, principalmente en miembros inferio-
res, interpretado como probable paraparesia
espastica, con predominio de mioespasmos
casi continuos.

Las imagenes de columna lumbosacra fue-
ron normales. Una puncién lumbar solo mostro
leve hiperproteinorraquia. Se planteé ampliar el
estudio de imagenes al cerebro y resto del axis,
dado que para entonces el examen clinico evi-
dencié nistagmus y paralisis internuclear inter-
mitente. A partir de ello la interpretacién clinica
cambid. Asumimos compromiso del tronco en-
cefélico, e interpretamos la lesién protuberan-
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cial sin refuerzo con gadolinio, como secuela de
un brote previo.

Debiamos tomar decisiones sobre un pacien-
te que se retorcia de dolor en la cama, y la te-
rapéutica inicial fue orientada a aliviar el dolor
neuropatico y los espasmos musculares con ba-
clofeno, diazepam y gabapentina, con mejoria
parcial de los espasmos, pero con persistencia
de la alodinia, que continud sin cambios.

Actuamos como ante la presencia de un brote
agudo de enfermedad desmielinizante con com-
promiso del tronco, orientados al espectro de la
NMO. Se pidieron anticuerpos anti acuaporina 4
(AQP4), anti MOG y bandas oligoclonales en LCR,
cuyos resultados estan pendientes.

Un dia después cambio el cuadro clinico. De-
sarrollé sintomas visuales hasta la amaurosis
del ojo izquierdo y anestesia del miembro in-
ferior derecho, con una topografia que no hace
pensar en compromiso de la médula, sino que
podria tener un origen central, ya que de ser pe-
riférico deberia ser por compromiso de todas las
raices. Los datos duros son el compromiso ocu-
lar y sensorial nuevos en un paciente sospecha-
do de padecer patologia desmielinizante.

El examen del fondo de ojo presenté papilas
con bordes difusos, con fotofobia y algo de do-
lor en la excursiéon ocular, lo cual sugiere fuerte-
mente neuritis 6ptica. Se inicié tratamiento con
pulsos de metilprednisolona, tratdndolo como
NMO o una enfermedad de ese espectro. Hay sin
embargo algin punto gris: no vemos lesiones
desmielinizantes que capten gadolinio (agudas,
no secuelares) en la RMN reciente. Repetiremos
el estudio para cerciorarnos, dado que son ima-
genes previas al cambio clinico. Los estudios de
potenciales evocados confirman la afectacién
bilateral de los nervios épticos. Hoy lo estd vien-
do un oftalmélogo y tendremos informacién
mas concreta de eso.

Un dato llamativo: tiene ojo rojo bilateral,
dificil de explicar en neuritis éptica. La causa
podria ser la uveitis asociada. De todos modos,
no cambiarian nuestra conducta. Existen en la
bibliografia casos con asociacién de este tipo.
Seria interesante poder constatar si realmente
hay una uveitis agregada y explicar el ojo rojo.
También seria relevante contar con los estudios
de anticuerpos para mayor certeza diagndstica.
La conducta terapéutica tomada es correcta, es-
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perando que nuevas imagenes constaten corre-
lacién clinico-radiolégica, con nuevas lesiones
que capten gadolinio en los nervios 6pticos u
otro territorio.

El espectro de enfermedades de la NMO se
distinguié en los ultimos anos de la EM'. Es un
cuadro desmielinizante vinculado o no, a la pre-
sencia de anticuerpos anti AQP4 y/o anti MOG,
es decir que pueden ser seronegativos. Se des-
criben algunas entidades clinicas muy especifi-
cas, por ejemplo, el compromiso de médula es-
pinal (mielitis) en general extensa, longitudinal.
La presencia de neuritis 6ptica, el sindrome de
drea postrema, sindromes disencefalicos (hi-
persomnia, narcolepsia, anorexia, hipotermia,
hiponatremia, etcétera). En el caso de no haber
anticuerpos tendria mayor relevancia la presen-
cia de iméagenes acompaifiantes. Sin embargo,
no tenemos por ahora diagnésticos alternativos
muy claros.

Centrandonos en la lesién pontina que cono-
cemos, digamos que se trata de algo inespecifico.
No diagnéstica per se. Nunca tuvo disnatremias ni
hiper o hipoglucemias significativas conocidas.
Es cierto que fue medicado con antipsicéticos
que podrian causar mielinolisis pontina. Pero no
parece ser eso dado el curso en brotes y tampoco
parece ser secundaria a déficit nutricional.

Sera interesante la opinién del servicio de
neurologia en cuanto al espectro de NMO y sus
diferencias con la EM, etcétera. La evolucién con
compromisos de tronco y nervios épticos hacen
que se la descarte pese a que estd descrita la
mayor tendencia al compromiso pontino en EM,
mas periférico que central (en contraposicién a
lo visto en este caso)

Se analizan ademds patologias autoinmu-
nes como lupus, Sjégren, Behcet, que podrian
justificar lesiéon desmielinizante. Se ha solici-
tado FAN, Anti Ro, Factor reumatoideo y ANCA.
Tiene historia de convulsiones. No las presen-
ciamos. ;Qué importancia tendria esto en este
cuadro?, stendria o no vinculacién? En la NMO
no es frecuente que se padezcan convulsiones.
Una excepcién seria la asociaciéon con anti-
cuerpos anti NMDA, observados en encefalitis
autoinmune, una variante menos frecuente.

El plan propuesto es plasmaféresis, siete ci-
clos empezando hoy. Luego discutir el trata-
miento inmunosupresor de mantenimiento, con
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azatioprina o micofenolato, y definir cudndo
empezar con una de ellas.

Para control del dolor y de espasmos muscu-
lares estd indicada la carbamazepina. Espero al-
gin comentario de los especialistas al respecto.
En cuanto al dolor neuropdtico se aplican dosis
casi maximas de gabapentin. Se deberd discutir
si tenemos mas para ofrecerle.

Neurologia

Dra. Patricia Santoro: Acaba de llegar el infor-
me oftalmolégico. No se pudo realizar el examen
completo con test de colores. El fondo de ojo tie-
ne una papila rosada de bordes netos, macula
conservada, humor vitreo claro, vasos normales.
Se descarta uveitis.

Voy a dividir la discusién en tres puntos, el
primero es tratar de acercarnos a un diagnésti-
co. El segundo: el tratamiento agudo de la enfer-
medad, y el tercero el tratamiento crénico, o de
mantenimiento.

En cuanto al diagndstico se sugiere una enfer-
medad desmielinizante que evoluciona en bro-
tes. El interrogatorio es dificil, pero: en 2018 tuvo
un evento convulsivo y a partir de ahi comenz6
a sufrir espasmos musculares paroxisticos dolo-
rosos y claudicacién medular, ya en el aflo 2019.
No sabemos si empeoraron hace un mes porque
dejé la medicacién que tomaba o si es parte de
un nuevo brote. Interpreto que cursa un nuevo
brote, porque constatamos una neuritis 6ptica
bilateral y ademas una alteracién de todas las
modalidades de sensibilidad en el miembro in-
ferior derecho, con disminucién de fuerza en el
mismo. Para localizar dénde podria estar esta le-
sién deberiamos pensar en lesién del tronco del
encéfalo o hemisférica medular, ya que con alte-
racién global de la sensibilidad del mismo lado y
motor del homolateral no existe.

En cuanto a la NMO, tiene un potencial evoca-
do visual francamente alterado en ojo izquierdo
y en limite la latencia en ojo derecho. Creo que
ademads de tener neuritis éptica bilateral tal vez
la lesién se extiende hacia temporales, porque
cuando empezaron los sintomas, antes de tener
visién bulto tenia menor habilidad para ver las
regiones bitemporales, lo que hace pensar que tal
vez la lesién se extienda hasta el quiasma 6ptico.

Considerando enfermedades desmielinizan-
tes que evolucionan en brotes y remisiones, la
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mas frecuente es EM. Es muy importante dife-
renciarla de todo el resto a discutir porque el tra-
tamiento es diferente. Si lo tratamos como una
EM y es alguna de las otras entidades, la enfer-
medad va a empeorar.

El resto de las enfermedades son un grupo
que entra en el espectro de las NMO, entre ellas
el CRION (Neuritis Optica Crénica Inflamatoria
Recurrente) en que, a diferencia de este caso,
solo hay neuritis 6ptica. Entonces la clinica de
este paciente la excede y se puede descartar.
Debemos considerar entonces el anti MOG, y la
antiguamente llamada enfermedad de Devic3*
actualmente se denomina sindrome anti AQP4,
y junto a otro grupo de enfermedades autoin-
munes como el Behcet, el lupus eritematoso sis-
témico, formas atipicas de Sjogren y encefalitis
anti NMDA, del tipo inflamatorias per se, para-
neopldsicas o infecciosas.

Ahora bien, ;qué encontramos a favor y en
contra de cada uno de estos diagnésticos? Empe-
cemos con la EM. Tiene todas las banderas rojas:
sexo masculino (es mas frecuente en mujeres),
edad (si consideramos enfermedad por brotes ha-
bria tenido su primero a los 60 anos) lo cual aleja
el diagnostico, presencia de neuritis 6ptica exten-
sa bilateral, que no suele verse en EM y los es-
pasmos musculares son excepcionales. La lesién
protuberancial podria corresponder a una forma
pseudotumoral, pero esas lesiones son muy ede-
matosas y con notable refuerzo con gadolinio, lo
que no se corresponde con lo visto en el caso. No
cumple con los criterios diagnésticos de EM que
son: por lo menos una lesién desmielinizante pa-
raventricular en la regiéon temporal inferior, una
imagen medular y una lesién yuxtacortical. No
tenemos aqui ninguna. Abandonaria el diagnés-
tico de EM aunque esté aun pendiente el infor-
me de las bandas oligoclonales (infrecuentes en
otros diagnoésticos aqui considerados).

En cuanto a la enfermedad de anticuerpos
AQP4, antiguamente llamada enfermedad de
Devic, la presencia de neuritis éptica bilateral
es uno de los signos mayores de esta enferme-
dad. No tiene las lesiones tipicas, la mielitis
transversa que suele ser completa de toda la
médula y tomar més de tres segmentos medu-
lares. La lesién de tronco, no se les parece, no sé
si es equiparable tener una lesién de tronco de
estas caracteristicas a una lesién medular. Los
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criterios diagndsticos para enfermedad de De-
vic son: neuritis épticas extensas o bilaterales
mielitis transversa que afecta en regiones sobre
todo cervicales y dorsales de mas de tres seg-
mentos y extensas (que no las tiene) y la pre-
sencia del anti AQP4 presente en casi el 90% de
los casos. No sabemos si lo tiene o no lo tiene.
El 10% de los pacientes pueden tener lesiones
protuberanciales extensas como la observada,
pero no es lo tipico.

Entonces si yo tuviera que definir con lo que
tengo ahora sin los anticuerpos AQP4 positivos,
me veo obligada a decir que es un Devic. Tiene
dos criterios mayores que son neuritis éptica
bilateral y aunque mielitis transversa no tiene,
podriamos asumir la lesién en tronco como ex-
presién atipica de la misma.

Luego, si no tengo el estudio de AQP4, aunque
me guste mucho decir que es enfermedad de De-
vic, nos vemos obligados a seguir estudiandolo.

En cuanto al anti MOG, ya dijimos que un
10-20% son positivos para el anti MOG®. Es
una enfermedad totalmente diferente, en ge-
neral del adulto joven y del nino. Seria tipica
porque lo que predomina son los sintomas
visuales y si bien pueden tener lesiones en
tronco y en médula no es lo predominante.
Entonces, también resulta complicado soste-
ner el diagnéstico.

De lo que mencioné hasta ahora, lo que me
parece lo mas cercano es una NMO y seria muy
importante contar con el dato de anti AQP4 po-
sitivo para aclarar las dudas.

Otros cuadros a considerar son el lupus eri-
tematoso sistémico, enfermedad de Behcet
(aunque niegue tener Ulceras orales o genitales)
y como se menciond, encefalitis inflamatoria
anti NMDA. Deberiamos pedir el anticuerpo si el
AQP4 es negativo. En tal caso, sea paraneopla-
sica o idiopatica, me parece que es una entidad
que no podemos descartar tan rapidamente,
ya que pueden tener lesiones desmielinizantes
grandes y confluentes.

Por ende, no tenemos diagndstico estableci-
do. Hay mads preguntas que certezas. Aunque de
todas las opciones discutidas la mas cercana pa-
rece ser la NMO.

Dr. Alejandro Grinberg: Sila enfermedad tiene
cinco afios de evolucién, sno es mucho para un
sindrome paraneoplésico?
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Dra. Patricia Santoro: No, porque hay sindro-
mes paraneoplasicos que tienen hasta diez anos
de evolucién, con tumor presente o sin tumor
todavia evidente.

Un segundo punto es el tratamiento. Es el
punto menos conflictivo. Hicimos cinco pulsos
de solumedrol, el paciente no respondié inicial-
mente y agregd sintomas, con lo cual, sobre todo
pensando en las entidades que discutimos, lo
indicado seria continuar con plasmaféresis en-
tre 5y 7 ciclos en dias alternos. Por supuesto hay
que seguir con corticoides orales por lo menos 6
meses. En cuanto al tratamiento de largo plazo,
no creo tengamos apuro en decidirlo hoy. Espe-
raria los AQP4 antes de decidir.

Teniendo en cuenta otros factores, como su
cobertura médica, tendremos que decidir entre
lo ideal o aquello que se puede hacer. En todas
estas entidades, salvo EM, los tratamientos de
primera linea se han basado en azatioprina y
corticoides. Rituximab o micofenolato serian
una opcién.

En neurologia usamos mas azatioprina que
micofenolato, pero no hay demasiada diferencia.
En los dltimos anos aparecieron nuevas opciones
para el espectro de NMO con anticuerpo AQP4 po-
sitivo. La presencia del anticuerpo es condicién
sine qua non, ya que no responden los pacientes
AQP4 negativos. Se trata del eculizumab y el sa-
tralizumab®’. Si tuviéramos el AQP4 positivo y
acceso a estas drogas, deberiamos tratar direc-
tamente con estos farmacos porque el paciente
quedara libre de brotes.

El problema es si se tendra acceso, con la co-
bertura de este paciente, a una medicacién con
un costo de mas de 800 mil dolares al ano. Por
ende, podemos esperar el estudio para acuapori-
na 4y, de ser negativo, empezar con azatioprina
o con rituximab.

El tercer punto es el control de los espasmos
musculares. No se conoce el mecanismo, pero la
mejor respuesta parece lograrse con gabapen-
tina por sobre la pregabalina y carbamazepina.
Agregaria no obstante la carbamazepina, asi
como baclofeno a méaximas dosis.

Dr. Alejandro Grinberg:El doctor Guillermo Se-
meniuk pregunta si las vacunas pueden provo-
car estas enfermedades.

Dra. Patricia Santoro:Estd descrito con vacu-
nas sobre todo en lo que es el espectro de la en-
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cefalomielitis inflamatoria aguda (ADEM). Pero
el paciente no fue vacunado.

Cuidados paliativos

Dr. Nicolds Garrigue: Es un paciente que su-
fre los sintomas y los padece. El examinarlo al
pie de su cama también agrega sufrimiento a la
experiencia, lo cual siempre genera una sensa-
ci6én dual de querer ayudarlo y al mismo tiempo
molestarlo.

Estaba al principio con tramadol y pregabali-
na, la primera propuesta que habiamos conve-
nido, y nos pareci6é que podia tener algin efec-
to de toxicidad por mioclonias con el tramadol.
Después aparecio el dato de que el gabapentin
podia ser mejor. Sin embargo, en el tratamiento
del dolor neuropatico las grandes series de re-
visién no concluyen en una medicacién mucho
mas eficaz que las otras.

Dra. Patricia Santoro: Lo mencionaba para el
manejo de la espasticidad.

Dr. Nicolds Garrigue: Sobre eso si hay algunos
articulos especificos, con datos sobre pacientes
con EM, que podrian hacerse extensivos a NMO.
El dolor neuropatico es un solo titulo, pero es-
conde sus capitulos como dos, con diferentes
estrategias en su planteo terapéutico.

Uno es el dolor central que es poco frecuen-
te, pero bastante resistente y refractario. Y el
otro el dolor neuropdtico por desmielinizacién
presente en la EM, que se asocia en general mas
a la inflamacién propia del nervio durante el
brote. Es un dolor que se exacerba con el tacto
y con los movimientos oculares, esto lo tiene el
paciente.

En las series de EM se senala que el dolor
lumbar es una entidad prevalente; en general
asociado a lesiones lumbares en la médula o to-
racicas bajas, que por ahora no tenemos eviden-
cia que se presente. La anestesia es otra mani-
festacién clinica. Fue evolucionando durante la
internacién. Puede evolucionar a una anestesia
dolorosa, que es muy compleja de tratar. El por
ahora no tiene dolor, pero si, en la movilizacién
de la pierna anestesiada cuando se gatilla el do-
lor lumbar. No llega a ser el signo de Lermit, que
también estd presente en la EM o en enfermeda-
des desmielinizantes.

La dosis de méaxima de gabapentin sugerida
es 3600 miligramos al dia, en 6 comprimidos. En
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nuestra experiencia en dolor crénico muy rara vez
hemos llegado a estas dosis, ya que se observa un
efecto techo a medida que superamos los 1800 mg.
La progresién del alivio no es lineal, sino que se va
aplanando significativamente cuando mayor es la
dosis administrada. Asi que en general no se re-
comienda llegar a dosis maximas, sino combinar
distintas moléculas. La gabapentina, forma parte
de los anticonvulsivantes para el alivio del dolor
neuropatico, sobre todo el periférico. Los antide-
presivos triciclicos como la amitriptilina, muy de
moda en la época pre pentinoides, volvié a tomar
relevancia en los ultimos cinco anos. Existen nue-
vos estudios que la equiparan en su eficacia a los
prepentinoides a un costo econémico menor y con
menores efectos adversos, si se elige bien la po-
blacién a tratar. Por ejemplo, la retencién urinaria
aguda y la hipotensién ortostatica en los pacientes
prostaticos. También algunas arritmias en pacien-
tes susceptibles.

Vemos que hubo una mejoria en la experien-
cia dolorosa con la suspensién del tramadol, el
aumento del baclofeno y la rotacién de prega-
balina a gabapentina. Tiene ahora algunas ho-
ras de descanso. Ayer se incorpord quetiapina
al esquema para controlar su impulsividad y su
insomnio. Ahi estd participando el servicio de
Salud Mental.

Con respecto al baclofeno, se lo trata con
una dosis mas alta que la habitual. En esta ins-
titucién lo hemos usado mas para abscesos de
psoas, y no hemos tenido muchos pacientes
con crisis espasméddicas graves. En ambulato-
rio, lo usamos mas para pacientes crénicos con
espasticidad, pero en nuestra poblacién no lo
vemos mucho. En el uso off label del baclofeno
en Europa, para tratar el alcoholismo, se llega a
dosis altas de 160 a 200 mg/dia con buena tole-
rancia, si se progresa lentamente. Si la espas-
ticidad sigue siendo refractaria se podria au-
mentar progresivamente hasta 40 miligramos
de baclofeno cada ocho horas.

Como sintesis sugiero subir la dosis de gaba-
pentin a 1800 mg, incorporar amitriptilina, por
su diferente acciéon farmacoldgica y progresar
el baclofeno de ser necesario. Secuencialmente,
asi se pueden valorar los efectos logrados con
cada cambio.

Dr. Lucas G. De Feo: Vimos a este paciente en
la recorrida de sala de hace una semana. Llamé
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la atencién la notable discordancia entre las le-
siones presentes en la RMN con los hallazgos
semiolégicos que obtuvimos al examinarlo. Ob-
servamos la presencia de signo Babinski en el
miembro inferior izquierdo cosa que pude evo-
car y que después observé durante varios minu-
tos que se repetia en forma espontanea.

El segundo punto que llamoé la atencién es
que, a pesar de no encontrar lesiones medulares
ostensibles en la RMN, la magnitud del dolor pa-
rece de desaferentacién por su intensidad, dis-
tribucién y calidad. El solo estimulo superficial
de la piel desencadena una crisis dolorosa sor-
prendente, con espasmos musculares asociados.

Me pareci6 encontrar nivel sensitivo corres-
pondiente a D12 o L1. De alli a cefalico no lo-
gré reproducir el dolor ni la reaccién muscular
subita y violenta. Llam¢ la atencién encontrarle
un nistagmus franco en la extrema mirada ha-
cia la derecha con fase rapida hacia la izquier-
da. Observamos la aduccién del ojo derecho sin
la concomitante abduccién del ojo izquierdo a
la mirada lateral izquierda. Esto que interpreté
como oftalmoplejia internuclear, fue de muy di-
ficil reproduccién dado que el paciente fruncia
repetidamente el cenio por intenso dolor ocular.
Y esto, que dificulté la comprobacién de oftal-
moplejia internuclear, fue la llave para aproxi-
marse al diagnéstico de neuritis 6ptica. Pueden
imaginarse que imposible fue realizar un exa-
men de fondo del ojo en tales condiciones. El
otro elemento que intenté realizar en forma un
tanto burda dado el contexto, fue una campime-
tria. La misma avalé el compromiso de ambos
nervios 6pticos confirmado por la historia de los
dias posteriores. Evaluando el fondo de ojo nor-
mal que se describié hoy, con un paciente que
ha perdido la visién, hablamos seguramente de
una neuritis éptica retrobulbar.

Llegamos aqui al punto en el que viéndolo
en su cama hace una semana dijimos: lo que
no puede suceder acd es perder mas tiempo en
disquisiciones diagnoésticas. Hay que tomar de-
cisiones terapéuticas. Decidimos entonces el in-
mediato inicio de los bolos de solumedrol.

;Por qué pongo la terapéutica por sobre el
diagnéstico preciso? Lo sostengo dado que cuan-
do analizamos la neuritis 6ptica mirando veinte
anos atras, hubiéramos dicho por entonces que
era una EM con compromiso de los nervios 6p-
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ticos. Asi considerdbamos a la enfermedad de
Devic. La hubiéramos incorporado en el espectro
de las EM y asi hubiese sido tratada. Hace po-
cos anos empezaron a distinguirse claramente
como entidades distintas. Y a tal punto que hoy
a la entonces considerada enfermedad de Devic
se la clasifica dentro de lo que se denomina es-
pectro de la NMO. Es este un campo que estd en
continua evolucién, en continua expansién y del
cual no tenemos todavia un completo conoci-
miento®. No es un capitulo cerrado de la medici-
na. El nombre propio de hoy puede ser efimero.

Y en ese contexto, dije en la recorrida sala ese
dia que con anticuerpo AQP4 o anti MOG positivo
o sin ellos no habia que demorar las decisiones
terapéuticas en este caso. He tenido oportuni-
dad reciente de presenciar dos casos seronega-
tivos que respondieron con bolos de corticoides,
plasmaféresis y Ultimamente con rituximab y
tocilizumab. Sin recidivas tras mas de un ano de
seguimiento, como se describe en la literatura®’.

Entonces las acciones importantes con este
paciente ya se hicieron. Fue tratarlo por inter-
pretaciéon sindromatica y fisiopatoldgica. Por
supuesto me encantaria como a la Dra. Santoro
que llegue positivo el anti AQP4, pero si no es po-
sitivo habremos hecho lo que habia que hacer.
Tratarlo. Dado que en la etapa inicial los cuadros
del espectro NMO responden a iguales esque-
mas terapéuticos.

Cierre

Dr. Alejandro Grinberg: Es un paciente de 67
afios con una enfermedad neuroldgica grave,
que asumo crénica y aun sin diagnostico. Pare-
ce una enfermedad crénica con exacerbaciones
o brotes y compromiso medular, neuritis éptica
bilateral, compromiso de tronco y tiene hasta
elementos de compromiso hemisférico cere-
bral. Obviamente la EM y la neuritis 6ptica tipo
enfermedad de DEVIC, la NMO y cuadros vin-
culados fueron considerados antes de tratarlo.

El Dr. Jorge Hevia comentaba que quizas ha-
bria que poner dentro de los diagnésticos dife-
renciales, las enfermedades del tipo Guillain Ba-
rré, especialmente el sindrome de Miller Fisher
que tiene curso evolutivo descendente. También
a la encefalopatia de Bickerstaff, una encefalitis
de tronco, que debe ser incluida dado el compro-
miso protuberancial, observado en este pacien-

MEDICINA (Buenos Aires) 2024; 84: 384-392

Reunioén clinica

te. Hay otras entidades que podrian ser agrega-
das a los diagnésticos diferenciales en caso que
fuera negativo para AQP4 y anti MOG.

Estoy de acuerdo con el doctor De Feo en la
disociacién clinico radiolégica que observamos
en este caso. No hay lesién activa observable en
la RMN de médula que obtuvimos que justifi-
que plenamente los hallazgos clinicos activos y
cambiantes.

Por eso tenemos la idea de repetirle una RMN
de cerebro que abarque los nervios 6pticos y la
médula espinal nuevamente. Pero insisto, des-
cartando la EM, el tratamiento de todas estas en-
tidades es similar en agudo (inmunosuprimido
con corticoides y eventualmente plasmaféresis)
que estamos haciendo. Habra tiempo luego para
elegir el inmunomodulador para el tratamiento
crénico de la enfermedad. Lo claro, es que la en-
fermedad es crénica que evoluciona en brotes,
que es grave y que estd comprometiendo sobre
todo la calidad de vida del paciente.

Comentarios del Editor

Dr. Lucas De Feo: La NMO es una enferme-
dad autoinmune que afecta principalmente la
médula espinal y los nervios épticos. La lesién
resultante del insulto inmunolégico es de tipo
desmielinizante y durante décadas se la deno-
miné Enfermedad de Devic. Era considerada por
entonces una variante de EM.

Hoy se conoce que el espectro de enferme-
dades asociadas a esta entidad, tiene base fi-
siopatolégica distinta a la EM. Los anticuerpos
anti acuaporina (proteina neuronal de notable
concentracién en la mielina de nervios 6pticos y
médula espinal) resultan ser marcadores de en-
fermedad dado su positividad en el 80 a 90% de
los pacientes afectados. Tienen una especifici-
dad reportada del 97%. Un nimero notablemen-
te menor de pacientes presentan positividad a
anticuerpos anti MOG (dirigidos a glicoproteinas
de oligodendrocitos), sobre todo aquellos con
mayor repercusién medular de la enfermedad.
Los anticuerpos Anti-GAD65 pueden observarse
en un 10-20% de los pacientes, dado que tienen
notable afinidad por la Acuaporina 4 inducien-
do su degradaciéon y la desmielinizacién conse-
cuente. Sin embargo, su alta prevalencia en EM
y especialmente en diabetes, bajan significativa-
mente su especificidad.
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Sin embargo, la mayor dificultad con que nos
encontramos en la practica diaria es la disponibili-
dad y la obtencién de un rapido resultado de estas
determinaciones. Esto se contrapone a la urgencia
terapéutica que la situacién clinica requiere.

Ademas, como se menciond en las discusio-
nes, existe una nada despreciable oportunidad
de que los anticuerpos sean negativos, aun en
casos de florida sintomatologia.

Por eso se hace hincapié en que ante la sospe-
cha clinica fundada y descartando diagnésticos
alternativos, la terapéutica se inicie lo mas pre-
cozmente posible. Esto evitard mayor progresién
de la enfermedad y posibilitara reducir secuelas.
El arsenal terapéutico todo, debe ser considerado
en estos casos. Los bolos intravenosos de corti-
coides y la plasmaféresis dominan el escenario
terapéutico en agudo, mientras que la inmunosu-
presién debe ser garantizada luego y mantenida
a largo plazo, para sostener la respuesta clinica o
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