NOTA CLINICA

Neuromielitis recidivante sin neuritis optica:

a proposito de un caso
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Introduccién. La neuromielitis 6ptica o enfermedad de Devic es una enfermedad inflamatoria y desmielinizante del siste-
ma nervioso central que afecta selectivamente a los nervios dpticos y a la médula espinal, con alta frecuencia de recidivas.
Los anticuerpos antiacuaporina 4 (AQP4) son un marcador altamente especifico de esta entidad.

Caso clinico. Mujer de 66 afios de edad con una mielitis transversa longitudinalmente extensa dorsal con remisién com-
pleta tras tratamiento esteroideo y recidiva aguda posterior, con plejia de una extremidad. Entre los diagndsticos diferen-
ciales se consideraron los de tumoracién espinal y malformacién arteriovenosa medular. La positividad de AQP4 fue el

factor determinante en el diagnéstico final.

Conclusion. La deteccién precoz de los anticuerpos anti-AQP4 junto con una inmunoterapia apropiada puede representar
la clave de un mejor prondstico. Es muy importante un diagndstico precoz de cara a un inicio temprano del tratamiento y

asi evitar recurrencias y secuelas graves.

Palabras clave. Antiacuaporina 4. Desmielinizante. Devic. Longitudinalmente extensa. Mielitis transversa. Neuromielitis 6p-

tica. Recidiva.

Introduccion

La neuromielitis éptica (NMO), descrita por Euge-
ne Devic en 1894, constituye un trastorno desmieli-
nizante, inflamatorio e idiopatico del sistema ner-
vioso central (SNC), caracterizado por ataques de
neuritis dptica y mielitis aguda [1]. Los anticuerpos
séricos antiacuaporina 4 (anti-AQP4 o NMO-IgQ)
constituyen un marcador muy sensible y especifico
[2] y su presencia es altamente predictiva de NMO
en los siguientes afios tras un caso aislado de mieli-
tis o neuritis optica aislada [3]. La mielitis transver-
sa longitudinalmente extensa (MTLE), definida por
la presencia de una lesion longitudinal de tres o més
segmentos medulares de extension, es un hallazgo
tipico de la NMO [4].

Se presenta el caso de una paciente con MTLE
dorsal que inicialmente remedaba a un tumor espi-
nal, con remisién completa tras tratamiento esteroi-
deo y recidiva extensa con plejia de una extremidad.

Caso clinico
Mujer de 66 anos sin antecedentes de interés, salvo

cervicitis quistico-papilar intervenida en 1992 y tra-
tamiento habitual con finasterida por alopecia.
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Inicid, en relacion con un esfuerzo fisico y de
manera relativamente brusca, parestesias en miem-
bro inferior derecho de evolucién ascendente y bi-
lateral hasta nivel dorsal inframamario. En la explo-
racién se constataron el mencionado nivel sensitivo
y una hiperreflexia de las extremidades inferiores.
La resonancia magnética (RM) medular puso de ma-
nifiesto una lesién intramedular dorsal desde D2
hasta D7, con leve engrosamiento del cordén me-
dular en D4-D5, heterogénea, con realce nodular
central y edema (Fig. 1), considerada inicialmente
por sus caracteristicas como de posible origen tu-
moral (ependimoma). El estudio neurofisiol4gico
confirmé una alteracién de los potenciales evoca-
dos somatosensoriales, con normalidad de los po-
tenciales evocados visuales.

El estudio se completé con una RM cerebral,
normal. Se realizé puncién lumbar diagndstica, con
presion de apertura y bioquimica de liquido cefalo-
rraquideo (LCR) normales, salvo leve hiperprotei-
norraquia (87 mg/dL). El andlisis microbiolégico, la
citologfa y la determinacién de bandas oligoclona-
les en LCR fueron negativos. Las serologias fueron
negativas para Mycobacterium tuberculosis, virus
de la inmunodeficiencia humana, herpesvirus 1y 2,
virus de Epstein-Barr, virus varicela-zéster, cito-
megalovirus, adenovirus, Mycoplasma pneumoniae,
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Figura 1. Imdgenes T, longitudinal y T, axial. La marcada escoliosis de la paciente dificultaba la visualiza-
cion de la lesion intramedular dorsal en un solo plano.

88

Borrelia burgdorferi, Campylobacter jejuni y Tro-
pheryma whipplei. La funcién tiroidea, vitamina B,,
y folato fueron normales y la determinacién de ECA,
negativa. Los ANA fueron positivos a un titulo 1/80
con patrén moteado, con resto de estudio inmu-
noldgico negativo (SSA, SSB, Scl70, RNP, DNA,
ANCA). Los anticuerpos anticardiolipina y antifos-
folipido, asi como los marcadores tumorales, fueron
negativos.

A pesar del diagndstico de presuncién inicial,
con tratamiento esteroideo, la paciente experimen-
té mejoria progresiva, tanto clinica como radioldgi-
ca, por lo que se desestimé una intervencién qui-
rargica y se opté por mantener tratamiento esteroi-
deo en pauta descendente y controles radioldgicos
periddicos. A los seis meses del inicio de los sinto-
mas, la paciente se encontraba asintomdtica y un
nuevo control radiolégico mostré resoluciéon com-
pleta de la lesion, que era el diagnostico de mielitis
inflamatoria de etiologia no filiada.

Sin embargo, un mes después y de nuevo tras es-
fuerzo fisico, inici6 dolor selectivo dorsal y en la re-
gion abdominal, seguido progresivamente de para-
paresia, que evolucion6 a plejia del miembro infe-
rior derecho desde la raiz del muslo y fuerza 4/5 en
el miembro inferior izquierdo, acompanado de difi-
cultad de control de esfinteres.

La RM medular (Fig. 2) puso de manifiesto hi-
perintensidad de sefial en la médula espinal, con en-

sanchamiento de la misma desde C6-C7 hasta D9
aproximadamente; la porcidn dorsal baja presenté
una captacién importante de contraste, concordan-
te con un proceso inflamatorio.

Dada la evolucidn oscilante de la clinica, con re-
currencia de la sintomatologia nuevamente tras un
esfuerzo fisico, se realizé una arteriografia selectiva
medular para descartar una malformacién vascular
raquimedular, sin que se observaran malformacio-
nes arteriovenosas.

El tratamiento esteroideo no logré en esta oca-
sion recuperar la sintomatologia y en la RM medu-
lar de control se evidencié una cavidad sirigomiéli-
ca centromedular residual desde D4 hasta D7, sin
captacion patoldgica de contraste ni presencia de
edema (Fig. 3).

Dado que se trataba de una MTLE de mds de
tres segmentos medulares y recidivante, se solicita-
ron anticuerpos anti-AQP4 que resultaron positivos.
Ante este hallazgo, el diagnéstico final fue de MTLE
recidivante como expresién de un sindrome NMO.

En el momento actual, la paciente se encuentra
sometida a un tratamiento rehabilitador en otro
centro y pendiente del inicio de un tratamiento in-
munomodulador.

Discusion

La NMO es una enfermedad inflamatoria y desmie-
linizante del SNC que afecta selectivamente a los
nervios 6pticos y a la médula espinal, con tendencia
a recidivas frecuentes [5].

Los anticuerpos anti-AQP4, presentes en apro-
ximadamente el 70% de los pacientes con NMO,
constituyen un marcador altamente especifico que
ha ampliado el espectro de la NMO y en lo que ac-
tualmente se denominan ‘sindromes NMO’ se in-
cluyen variantes limitadas como la MTLE y la NMO
recidivantes y formas consideradas atipicas con afec-
tacién cerebral [6]. Un 20-30% de los casos con anti-
AQP4 positivos corresponden a presentaciones ati-
picas o variantes de esclerosis mdltiple.

La MTLE hace referencia a aquellas lesiones in-
flamatorias de la médula espinal que afectan a tres
o mas segmentos medulares y que son hipertensas
en la secuencia T, de RM [7]. Produce unos déficit
neuroldgicos consistentes en debilidad motora, al-
teraciones sensitivas y disfuncién autonémica [8].
La morbilidad y el riesgo de recidiva son elevados,
especialmente si se asocia a presencia de anticuer-
pos anti-AQP4 [4-6]. Las consecuencias clinicas pue-
den ser graves, como paraparesia espdstica e in-
cluso fracaso respiratorio agudo neurogénico en los
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casos en los que la MTLE cervical se extiende hasta
el encéfalo [9]. Por ello, es muy importante un diag-
nostico precoz de cara a un inicio temprano del tra-
tamiento y asi evitar recurrencias y secuelas graves.
Aunque la MTLE es caracteristica de la NMO espe-
cialmente cuando se localiza en la zona cervical o
dorsal alta, en el diagndstico diferencial deben in-
cluirse otras causas (infecciosas, isquémicas, meta-
bolicas, neoplésicas). Puede ser asimismo manifes-
tacién poco frecuente de ciertas enfermedades au-
toinmunes (lupus eritematoso sistémico, sindrome
de Sjogren) [10-12].

La MTLE asociada a la presencia de anticuerpos
anti-AQP4 se considera en la actualidad un sindro-
me NMO con un riesgo de desarrollar una neuritis
6ptica a lo largo del seguimiento del 50% [13]. Ha-
bitualmente, las MTLE recidivantes con anticuer-
pos anti-AQP4 positivos tienen con menor frecuen-
cia presencia de bandas oligoclonales, afectan con
mayor frecuencia a mujeres, tienen mayor niumero
de recidivas y una puntuacién EDSS mads elevada
que los anti-AQP4 negativos [14].

Nuestra paciente presentaba unos ANA posi-
tivos a titulo bajo (1:80). Se ha observado que los
pacientes con sindromes NMO pueden presentar
ANA/SSA positivos aunque no cumplan criterios
de enfermedad autoinmune [15].

Las malformaciones arteriovenosas espinales pue-
den producir mielitis recidivantes [16]. En el caso
que nos ocupa, el hecho de que en ambas ocasiones
la lesién recidivase tras un esfuerzo fisico hizo que
se planteara el diagnéstico diferencial con una mal-
formacién vascular.

La edad vy las caracteristicas radioldgicas inicia-
les de la lesion (heterogeneidad, captacién nodular,
edema) hicieron sospechar, en un primer momen-
to, de un tumor medular. Existen en la bibliografia
casos similares en los que se menciona este hecho y
en los que incluso se llegé a biopsiar la lesién me-
dular. Por ello, antes de plantear una biopsia, en ca-
sos dudosos, parece mas prudente iniciar tratamien-
to esteroideo y realizar un control de RM un mes
después [17].

Aunque la RM no siempre es definitiva, se refie-
re una relativa preservacién de la sustancia gris
central en secuencias T, [18]. La captacién de con-
traste en la mielitis asociada a NMO suele desapa-
recer con tratamiento esteroideo entre 9 y 14 dias
tras el inicio de los sintomas. En la fase crénica,
pueden observarse alteraciones de senal, cavitacio-
nes y un grado variable de atrofia medular, hasta
incluso la resolucion completa de la lesién [19]. En
nuestra paciente, tras el primero de los episodios, la
lesién desaparecié por completo, mientras que tras
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Figura 2. Imédgenes T, con contraste longitudinal y T, axial: recidiva de la lesion medular dorsal, con ede-
ma y ensanchamiento del cordén medular.

Figura 3. Imdgenes T, FS longitudinal y T, axial: cavidad siringomiélica centromedular residual.

la recidiva present6 una cavidad siringomiélica re-
sidual con atrofia del segmento medular afecto.

Los corticoides y la plasmaféresis constituyen la
mejor opcion terapéutica durante el ataque agudo
de NMO. En la prevencién de recaidas se deben
utilizar tratamientos encaminados a disminuir la
produccién de autoanticuerpos y de los mecanis-
mos efectores. Los firmacos mds prometedores pa-
recen ser el rituximab y el micofenolato de mofeti-
lo, aunque la azatioprina sigue siendo un farmaco
de primera linea y la ciclofosfamida o la mitoxan-
trona también son opciones ttiles. El tratamiento
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Recurring neuromyelitis without optic neuritis: a case report

Introduction. Neuromyelitis optica, or Devic's disease, is an inflammatory, demyelinating disease of the central nervous
system that selectively affects the optic nerves and the spinal cord, with a high rate of relapses. Anti-aquaporin-4 (AQP4)
antibodies are a highly specific marker for this condition.

Case report. A 66-year-old female with longitudinally extensive dorsal transverse myelitis with complete remission following
steroidal treatment and later acute relapse, with palsy in one limb. The differential diagnoses considered included a spinal
tumour and arteriovenous malformation of the spinal cord. Being positive for AQP4 was the decisive factor in the final
diagnosis.

Conclusions. Early detection of anti-AQP4 antibodies together with appropriate immunotherapy can be the key to a better
prognosis. An early diagnosis is essential to be able to start treatment at an early stage and thus prevent relapses and
severe sequelae.

Key words. Anti-aquaporin-4. Demyelinating. Devic. Longitudinally extensive. Neuromyelitis optica. Recurrence. Transverse
myelitis.
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