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REPOBLACIÓN TEMPRANA DE CÉLULAS B EN
PACIENTES CON ESCLEROSIS MÚLTIPLE
TRATADOS CON RITUXIMAB NO ES PREDICTIVO
DE UN RIESGO DE RECAÍDA O CLÍNICA
PROGRESIÓN

Dra. Verónica Fleitas
Médica Neuróloga
Centro Nacional de Esclerosis Múltiple - Instituto de Previsión Social
Asunción- Paraguay

La esclerosis múltiple (EM) es la enfermedad crónica, inflamatoria y desmielinizante
más frecuente del sistema nervioso central.(SNC). Esta patología probablemente de
origen autoinmune, fue relacionada con la mediación por células T de manera casi
exclusiva por mucho tiempo. Sin embargo, desde 1990, muchas publicaciones han
comprobado la vinculación de las células B a la fisiopatología de la enfermedad.

A la actualidad fármacos anti CD20 como el Rituximab y Ocrelizumab entre otros han

demostrado su eficacia en la EM remitente recidivante y en formas progresivas por lo

cual su uso en la actualidad se ha vuelto rutinario.

El objetivo que este artículo se plantea analizar si la reconstitución temprana de células

b post tratamiento con Rituximab se asocia con hallazgos clínicos.

Los puntos más resaltantes fueron los siguientes:

1. En este estudio fueron incluidos 182 pacientes (121 formas progresivas y 62
formas recurrentes).

2. El protocolo de administración en los casos de inducción fue de 1gramo en el día
1 y día 15, el mantenimiento fue de 1 gramo cada 6 meses.
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3. Se consideró actividad clínica de la enfermedad alguno de los siguientes: lesión
nueva en T2, 1 recaída clínica objetivable, progresión de la escala ampliada de
discapacidad o un empeoramiento en los test cognitivos.

4. Se consideró la repoblación temprana de células B (EBR) cuando la
concentración de células B fue > 5 células/mm3.

5. La repoblación temprana de células B es común durante el tratamiento con
Rituximab en la EM y aún más común en formas recurrentes de la enfermedad
en comparación con las formas progresivas.El Rituximab se asocia con al menos
una episodio de repoblación temprana de células B durante los dos primeros
años de tratamiento en 38% de los pacientes con EM.

6. La repoblación temprana de células b no es predictiva de recaída o
empeoramiento clínico; por el contrario, podría ser más predictivo de un mayor
beneficio en algunos pacientes. Esta observación, se realiza ante un reciente
aumento del periodo entre tratamientos debido a la pandemia por Sars Cov 2 ,el
cual no afectó negativamente a la eficacia del tratamiento, esto podría conducir
a estrategias personalizadas de anti-CD20 en un futuro próximo.

REFERENCIA BIBLIOGRÁFICA

1. Dorcet, G., Migné, H., Biotti, D., Bost, C., Lerebours, F., Ciron, J., & Treiner, E. (2022). Early
B cells repopulation in multiple sclerosis patients treated with rituximab is not predictive
of a risk of relapse or clinical progression. Journal of neurology, 1–11. Advance online
publication. https://doi.org/10.1007/s00415-022-11197-6.
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CARACTERÍSTICAS DE LA RESONANCIA
MAGNÉTICA EN LA ENCEFALITIS AUTOINMUNE
CON AUTOANTICUERPOS CONTRA EL
RECEPTOR GABAA

Dra. Marcia Andrea Gonzalez Revollo
Médica Neuróloga
Caja de Salud de la Banca Privada
Bolivia

La encefalitis constituye un trastorno neurológico grave en este caso el tipo de
encefalitis que toca el articulo es un grupo no muy frecuente asociado con anticuerpos
dirigidos a receptores sinápticas neuronales, canales iónicos o proteínas de superficie
celular; el diagnóstico y tratamiento temprano mejora drásticamente los resultados en
el paciente, se detectan los anticuerpos en sangres o LCR sin embargo suele tomar
varios días o en países en desarrollo no contar con los reactivos requeridos, por lo cual
este artículo se dirige a la correlación de las expresión imagenológica en comparación
a la expresión fenotípica de los anticuerpos en los pacientes.

De los 1919 pacientes con sospecha de EA en el Hospital de Huachan, Universidad de
Fundas, se eligieron 10 que finalmente fueron diagnosticados con encefalitis
anti-GABA. La información la obtuvieron de la historia clínica y entrevistas telefónicas,
todos contaban con estudios de imagen, utilizaron la escala de Rankin modificada para
evaluar la gravedad de los síntomas en la etapa aguda y en el seguimiento.

Se realizaron detección de anticuerpos e identificaron la especificidad de unión a
subunidades en ensayos celulares donde tomando en cuenta por estudios previos que
las subunidades α1, β3 y γ2 de GABA eran diana de autoanticuerpos en la encefalitis
anti-GABA, usaron HEK293T cálulas vivas infectadas con plásmidos que codifican
subunidades humanas en combinación para detectar si las muestras de suero y LCR de
los pacientes tenían autoanticuerpos contra GABA. Estudios previos mostraron que
también podían tener autoanticuerpos coexistentes por lo cual buscaron anticuerpos
onconeuronales y anticuerpos NMDA, LG11, CASPR2 entre otros.
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Todos los participantes realizaron RMN tipo FLAIR ponderadas en T2 para identificar
sus lesiones cerebrales, para visualizar la distribución de la lesión y cuantificar
anatómicamente los volúmenes regionales, utilizaron FLAIR con el mayor volumen de
lesión para cada caso. Clasificaron los patrones imagenológicos en dos tipo
confluentes y manchados, definiendo cada uno como confluente cuando al menos la
mitad de las áreas de lesión crecieron juntas abarcando 2 o más lóbulos, manchado
cuando el diámetro de la lesión mas grande fue de ≥3cm cm. Encontraron y estudiaron
la distribución de las lesiones y el nivel de expresión génica regional del cerebro, se
calcularon los niveles medios de expresión de 3 subunidades en el lóbulo límbico,
frontal, temporal, insular, parietal, occipital, ganglios basales, tálamo, cerebelo y tronco;
finalmente la relación entre el nivel de expresión génica y la proporción de pacientes
que tenían las lesiones. En la clinica la convulsión fue el síntoma dominante
(generalizadas y focales), déficit cognitivo y psiquiátricos, alteración de la conciencia,
lenguaje, trastornos del movimiento, sueño en menor porcentaje.

Todos los pacientes presentaron lesiones corticales y subcorticales múltiples o
confluentes en imágenes T2-FLAIR sin efecto de masa, realce de gadolinio y difusión
restringida. Encontraron mayor frecuencia de lesiones en lóbulo límbico, lóbulo frontal,
temporal, ninguno en cerebelo y tronco. Todos utilizaron el tratamiento especifico en
base a corticoides.

Siendo este estudio significativo sobre todo en nuestras regiones de Latinoamérica por
el tiempo que tardan los estudios específicos o la carencia de estos para diagnóstico, la
presencia de la clínica y la correlación imagenológica podrían coadyuvar en un
diagnóstico y manejo temprano y oportuno.

REFERENCIA BIBLIOGRÁFICA

1. Bo Deng, Mengfei Cai, Yue Qiu, Xiaoni Liu, Hai Yu, Xiang Zhang, Huifen Huang, Xiuhe
Zhao, Wenbo Yang, Siqi Dong, Lei Jin, Shuguang Chu, Xiangjun Chen. (2022). MRI
characteristics of autoimnune Encephalitis whit Autoantibodies to GABAA receptor.
Neurol Neuroimmunol Neuroinflamm May 2022, 9 (3) e1158;
DOI:10.1212/NXI.0000000000001158.
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EL EFECTO DEL TABAQUISMO SOBRE LA
ATROFIA DE LA SUSTANCIA GRIS A LARGO
PLAZO Y LA DISCAPACIDAD CLÍNICA EN
PACIENTES CON ESCLEROSIS MÚLTIPLE
RECURRENTE-REMITENTE

Dr. Oscar F. Gonzales Gamarra
Médico Neurólogo
Clínica Peruano Japonesa
Lima - Perú

El tabaquismo es un factor pronóstico negativo en pacientes con Esclerosis Múltiple
(EM), asociado a una mayor discapacidad y mayor riesgo de conversión a fenotipos de
enfermedad progresiva. Se han propuesto varios mecanismos fisiopatológicos:

1. El humo del cigarrillo desencadena una cascada proinflamatoria, induciendo
autoinmunidad e incremento de la actividad inflamatoria.

2. Facilita la entrada de células inmunitarias al SNC mediante la alteración de la
barrera hematoencefálica.

3. Cambios epigenéticos.
4. Neurotoxicidad directa debido al daño mitocondrial.

El objetivo fue investigar la relación entre el tabaquismo y la carga de lesiones
cerebrales a largo plazo, la atrofia cerebral y los resultados de las pruebas de
discapacidad y el examen clínico. Comparando fumadores y no fumadores, definidos
tanto por el autoinforme del paciente; el dosaje de los niveles de cotidina (Un
metabolito alcaloide de la nicotina) y estudiando los efectos de la dosis.

Se evaluaron 92 pacientes (fumadores y no fumadores) con EMRR seguidos durante 24
meses; durante el período de estudio los pacientes asistieron a visitas de seguimiento
periódicas, se sometieron a exámenes bioquímicos, radiológicos y clínicos, incluida la
Escala de estado de discapacidad ampliada (EDSS), la prueba de caminata de 25 pies
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cronometrada (T25FW), prueba de la clavija de 9 hoyos de la mano dominante y de la
mano no dominante, y la prueba de PASAT.

Diez años después de la conclusión del ensayo, se invitó a todos los participantes
disponibles (87) a una visita de seguimiento, de los cuales (85) aceptaron, a éstos se
les repitió los exámenes radiológicos y clínicos. Entre el estudio inicial a los 24 meses y
la visita de seguimiento de 10 años, los participantes habían recibido atención y
tratamiento clínico de rutina.

Se encontró que los pacientes con EM que fumaban tenían volúmenes más bajos de
sustancia blanca y sustancia gris profunda y volúmenes de lesiones de RMN en T2 más
altos. Los fumadores también acumularon más discapacidad e incurrieron en una
mayor disminución en los puntajes de atención medidos por las pruebas PASAT y
T25FW (mayor grado de discapacidad al caminar) lo cual indica mayor acúmulo de
discapacidad.  Además, las asociaciones seguían siendo significativas al corregir los
factores de riesgo vascular que tuvieron algunos pacientes. Estos hallazgos sugieren
que fumar tiene una influencia negativa a largo plazo sobre el pronóstico y la progresión
de la enfermedad en pacientes con EM por lo que a los fumadores con EM se les debe
aconsejar y ofrecer ayuda para dejar de fumar lo antes posible en el curso de la
enfermedad.

REFERENCIA BIBLIOGRÁFICA

1. The Effect of Smoking on Long-term Gray Matter Atrophy and Clinical Disability in
Patients with Relapsing-Remitting Multiple Sclerosis.(2022), Ingrid Anne Lie, et al. Neurol
Neuroimmunol Neuroinflamm 9 (5) e200008; DOI:10.1212/NXI.0000000000200008.
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HISTORIA DE EMBARAZO, CONSUMO DE
ANTICONCEPTIVOS ORALES (ACO) Y EL RIESGO
DE ESCLEROSIS MÚLTIPLE. UNA REVISIÓN
SISTEMÁTICA Y METANÁLISIS

MD. MSc. Correa Díaz Edgar Patricio
Médico Neurólogo
Hospital Carlos Andrade Marín
Ecuador

La esclerosis múltiple (EM) es una patología de etiología aún desconocida, es más
frecuente en el sexo femenino y se piensa que las hormonas femeninas juegan un rol en
el desarrollo de la enfermedad. Existe controversia sobre el uso de anticonceptivos
orales (ACO) y el desarrollo de EM. Por este motivo, una revisión sistemática y
metanálisis han plateado como objetivo, estimar las probabilidades (odds) del
consumo de ACO, los antecedentes de embarazo y el riesgo de EM.

En esta revisión sistemática se hizo una búsqueda en PubMed, Embase, Scopus, Web
of Science, Google académico y literatura gris, incluidas las referencias de las
referencias, así como documentos de conferencias. Se incluyeron en total cuatro
estudios. Lo interesante fue que las probabilidades de desarrollar EM en mujeres con
antecedentes de embarazo en comparación con mujeres nuligrávidas fue de 0,64 (95 %
IC = 0,53 − 0,78) (I2 = 0, P = 0,5), lo que significa que el embarazo redujo el riesgo de EM
en un 36%. Las probabilidades de consumo de ACO y el riesgo de EM fueron 1,09 (95
%IC = 0,67 − 1,76). Lo que significa que el consumo de ACO no aumenta o reduce el
riesgo de desarrollar EM. Al comparar las probabilidades de consumo de ACO y el
riesgo de EM según el país de origen, se encontró que el país de origen no fue la causa
de heterogeneidad en el metanálisis.

Estudios previos ya habían encontrado esta asociación entre uso de ACO y el desarrollo
de EM. Po ejemplo, Un estudio previo realizado por Holmqvistet al., demostró que la
paridad podría ser efectiva en retrasar la manifestación de los síntomas de la EM
cuando se compararon mujeres con antecedentes de paridad y mujeres sin historia de
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la misma. En un estudio de cohortes, Nielsen et al, encontró que las mujeres con un
parto tenían un 24% menos de riesgo de EM que las mujeres sin antecedentes de
paridad. Adicionalmente, se ha demostrado que tener hijos reducirá el riesgo de
desarrollar EM. Al parecer esta reducción se basa en la modulación del sistema inmune
por las hormonas sexuales.

Finalmente, esta es la primera revisión sistemática y metanálisis sobre la probabilidad
de desarrollar EM en pacientes que usa ACO o que quedan embarazadas. Los
resultados de esta revisión sistemática muestran que la historia del embarazo es un
factor protector para el desarrollo de la EM, mientras que el uso de ACO no tiene un
efecto significativo.

REFERENCIA BIBLIOGRÁFICA

1. Ghajarzadeh M, Mohammadi A, Shahraki Z, Sahraian MA, Mohammadifar M. (2022).
Pregnancy History, Oral Contraceptive Pills Consumption (OCPs), and Risk of Multiple
Sclerosis: A Systematic Review and Meta-Analysis. Int J Prev Med. 24;13:89. doi:
10.4103/ijpvm.IJPVM_299_20. PMID: 35958357; PMCID: PMC9362753.
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RESULTADOS DEL TRATAMIENTO DEL PRIMER
EPISODIO DE NEURITIS ÓPTICA GRAVE

Dra. María Calle
Médica Neuróloga
Hospital Dos de Mayo
Perú

La neuritis óptica (NO) es un ataque inflamatorio agudo de los nervios ópticos que
ocurre como un proceso monofásico o como parte de una enfermedad desmielinizante
recurrente como la esclerosis múltiple (EM). La mayoría de los casos relacionados con
la EM son de gravedad leve o moderada (36% con una visión peor de 20/200) y se
resuelven con un pronóstico favorable (Beck et al., 1992). Por el contrario, los pacientes
con NO grave, es decir, agudeza visual (AV) de 20/200 o peor en el ojo afectado, suelen
ocurrir aisladamente o secundrios a enfermedad neuroinflamatoria recidivante, como
el trastorno del espectro de la neuromielitis óptica (NMOSD), el anticuerpo contra la
glucoproteína de oligodendrocitos de mielina enfermedad asociada (MOGAD).

La metodología del estudio: Criterios de inclusión/exclusión se muestra  en la siguiente
figura:
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De los 90 pacientes con NO grave, 71 (78,9 %) recibieron sólo corticosteroides (3-5 días
de metilprednisolona IV) y 19 (17,0 %) se sometieron a plasmaféresis después de los
corticosteroides. De los 71 pacientes que recibieron esteroides sin escalar a
Plasmaféresis 30 pacientes (42,2%) lograron una recuperación completa (AV 20/20 en
el ojo afectado), mientras que 35 (49,3%) tuvieron una recuperación parcial y 6 (8,4%) no
tuvieron recuperación. recuperación. Entre los 19 pacientes que no respondieron a los
corticosteroides que se sometieron a un tratamiento de escalada, 13 (68,4 %) se
recuperaron por completo, 6 (31,6 %) tuvieron recuperaciones visuales parciales (p =
0,0434). La mediana del logMAR delta de los pacientes que se sometieron a una
intensificación de la atención fue de -1,2 en comparación con 2,0 para los que no lo
hicieron (p = 0,0208). Un cambio de delta logmar 2.0 equivale a pasar del movimiento
de la mano a la percepción de la luz y el valor delta positivo se refiere al empeoramiento
intraataque.

Se concluye que en la cohorte de la primera NO grave de etiología desconocida, los
pacientes que no respondieron adecuadamente a los corticosteroides se beneficiaron
del tratamiento escalonado a plasmaféresis, seguido en la mayoría de los casos por
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Rituximab, independientemente de la etiología final. Se necesitan ensayos controlados
aleatorios para confirmar las mejores estrategias de tratamiento.

REFERENCIA BIBLIOGRÁFICA

1. Kristin Galetta, Sophia Ryan, Giovanna Manzano, et al.(2022). Treatment outcomes of
first-ever episode of severe optic neuritis, Multiple Sclerosis and Related Disorders 66,
104020. https://doi.org/10.1016/j.msard.2022.104020.
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APROXIMACIÓN PARA EL MANEJO DE LOS
SÍNTOMAS EN LA ESCLEROSIS MÚLTIPLE CON
ENFOQUE EN EL BIENESTAR

Dra. Elisa Carolina Jácome Sánchez
Médica Neuróloga
Hospital de Nueva Aurora, Luz Elena Arismendi
Quito - Ecuador

La esclerosis múltiple (EM) tiene una variedad de síntomas que pueden afectar la
funcionalidad, la independencia y la calidad de vida de las personas que la padecen, es
por ello que, el manejo de los mismos tiene un impacto inmensurable en su vida; es
importante recordar que el tratamiento sintomático de cada paciente es variable y no
lineal a lo largo del tiempo.

El presente artículo explora las intervenciones de estilo de vida saludables que incluye
nutrición, ejercicio y prácticas de bienestar emocional además del tratamiento
farmacológico para el manejo de los síntomas de la EM, requiriendo de la asistencia de
un equipo multidisciplinario con evaluaciones frecuentes a lo largo del tiempo para dar
un seguimiento eficaz de la sintomatología y su respuesta, como se lo demuestra a
continuación en la tabla:
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Cada una de las intervenciones descritas en la tabla adjunta han sido evaluadas en
diferentes estudios y no han demostrado ser superiores al tratamiento farmacológico
convencional, sin embargo, sí brindan un apoyo complementario, permitiendo reducir
las dosis de los mismos y consecuentemente disminuir sus efectos adversos, por lo
que su fomento y apoyo es valedero como terapia suplementaria mas no de base.

REFERENCIA BIBLIOGRÁFICA

1. Spain R. (2022) Approach to Symptom Management in Multiple Sclerosis With a Focus
on Wellness. Continuum (Minneap Minn). 1;28(4):1052-1082. doi:
10.1212/CON.0000000000001140.
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IDENTIFICACIÓN DE LAS MEJORES PRÁCTICAS
PARA MEJORAR EL MANEJO Y EVALUACIÓN
DEL ICTUS INTRAHOSPITALARIO: UNA
DECLARACIÓN CIENTÍFICA DE LA ACADEMIA
AMERICANA DEL CORAZÓN

Dr. Danny Moisés Barrientos Imán
Médico Neurólogo
Instituto Nacional de Ciencias Neurológicas
Lima-Perú

La ictus intrahospitalario se define como el ictus que se produce durante una
hospitalización por un diagnóstico distinto. Esta patología ocurre comúnmente en
pacientes sometidos a procedimientos o pruebas diagnósticas invasivas. Se requiere
un rápido reconocimiento y determinar si el déficit neurológico corresponde a un ictus o
es consecuencia de la medicación asociada al procedimiento. Las modernas
estrategias de tratamiento del ictus requieren la incorporación de imágenes avanzadas
con el fin de realizar terapias oportunas. El traslado de los protocolos de atención del
ictus en emergencia a pacientes hospitalizados ha sido difícil debido a la complejidad
de los protocolos de atención. Se realizó una búsqueda de la literatura en idioma inglés
de artículos relacionados al ictus intrahospitalario entre 1996 y 2022.
Aproximadamente el 2 % al 4 % de los pacientes con ictus presentaron el evento
durante una hospitalización por otra condición. Cerca de la mitad de los ictus
intrahospitalarios son consecuencia de procedimientos vasculares. La discontinuación
de la medicación antitrombótica incrementa el riesgo de ictus peri procedimiento. En
pacientes hospitalizados las alteraciones del estado mental sin focalización son
probablemente imitadores del ictus.

En esta revisión los artículos identificados recomiendan el desarrollo de protocolos de
identificación y respuesta al ictus intrahospitalario. Los componentes de estos
protocolos deben incluir educación en ictus intrahospitalario, un método de evaluación
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simple, activación de alerta del ictus intrahospitalario y un equipo dedicado a responder
dicha activación de alerta.

Los pacientes con sospecha de ictus intrahospitalario requieren un manejo rápido de
acuerdo a las guías de ictus isquémicos y hemorrágico actuales. Los hospitales que no
puedan proveer de un adecuado manejo del ictus intrahospitalario requieren
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comprometer el liderazgo, identificar las barreras y desarrollar el camino apropiado para
facilitar el traslado a un nivel superior.
Los pacientes con ictus intrahospitalario tienen peores desenlaces que los pacientes
con ictus de la comunidad.
Las barreras para las opciones de un apropiado tratamiento incluyen recursos limitados
de los hospitales primarios.
La telemedicina debe ser considerada para el manejo del ictus intrahospitalario cuando
no se dispone de una experiencia adecuada.
Para monitorear y retroalimentarse es beneficioso rastrear y reportar cada componente
del protocolo de alerta del ictus intrahospitalario.

Los siguientes componentes son clave para para optimizar la evaluación y tratamiento
de los pacientes con ictus intrahospitalario:

1. Educación médica continua en ictus intrahospitalario
2. Formar equipos de profesionales capacitados en ictus intrahospitalario
3. Desarrollar protocolos escritos para acelerar y asegurar el tratamiento oportuno

de reperfusión en pacientes con ictus intrahospitalario
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4. Identificar las barreras y limitación del manejo del ictus intrahospitalario y
facilitar el traslado a un hospital de mayor nivel

5. Mejorar el manejo del ictus intrahospitalario mediante el registro y evaluación de
indicadores de calidad.

REFERENCIA BIBLIOGRÁFICA

1. Amre Nouh, MD, FAHA, Vice Chair; Sepideh Amin-Hanjani, MD, et al. (2022), Identifying
Best Practices to Improve Evaluation and Management of In-Hospital Stroke: A Scientific
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TRATAMIENTOS EN EL ICTUS ISQUÉMICO:
ACTUAL Y FUTURO

Dr. Donoband Melgarejo
Médico Neurólogo
Hospital Central del Instituto de Previsión Social
Paraguay

Este resumen contiene el tratamiento actual y futuro del ictus isquémico agudo, ver fig
1 y 2. A pesar del progreso en la comprensión de los mecanismos fisiopatológicos en
las últimas tres décadas, en relación con el diagnóstico precoz y el desarrollo de
protocolos que han reducido el tiempo puerta-aguja para el tratamiento aún hay varias
lagunas clínicas siguen sin resolverse. La fisiopatología del ictus isquémico involucra
múltiples vías que resultan en obstrucción de la arteria cerebral e isquemia del tejido
cerebral. Hasta la fecha, el único fármaco aprobado para el ictus isquémico agudo es la
alteplasa un activador tisular del plasminógeno recombinante (rtPA) que se
recomienda administrar dentro de las 4,5 horas posteriores al inicio de los síntomas. La
trombólisis intravenosa (TVI) se puede administrar sola o en combinación con el
tratamiento endovascular (TVE) con trombectomía mecánica (TM), en caso de oclusión
de grandes vasos (OGV). Se recomienda la TM dentro de las 6 h desde el inicio de los
síntomas en pacientes con OGV en combinación con TIV dentro de las 4,5 h desde el
inicio de los síntomas y sola entre 4,5 hy 6 h desde el inicio de los síntomas. Evidencias
recientes han permitido una extensión de la ventana de tiempo de la TIV para pacientes
con tiempo de inicio desconocido y para aquellos con tiempo de inicio conocido hasta 9
h, gracias al nuevo enfoque de "ventana de tejido" guiado por técnicas avanzadas de
neuroimagen. Estos incluyen "ictus de despertar", que representan hasta el 25% de
todos los ictus agudos.

Actualmente tenemos un fármaco prometedor y alternativo a la alteplasa, la
tenecteplasa, un rtPA genéticamente modificado de última generación; es el
trombolítico intravenoso de primera línea para el infarto de miocardio con una eficacia
similar, pero un mejor perfil de seguridad que la alteplasa, debido a su menor riesgo de
transformación hemorrágica, mayor especificidad de fibrina, inicio de acción más
rápido y vida media más prolongada y se administra mediante un único bolo
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intravenoso, a diferencia de la infusión de 1 hora para la alteplasa. Hay otros agentes
fibrinolíticos que se están evaluando en ensayos clínicos para el tratamiento de
accidente cerebrovascular isquémico agudo. Estos incluyen desmoteplasa,
estafiloquinasa recombinante y uroquinasa modificada; pero con sus datos
preliminares no sólidos, sus perfiles de eficacia y seguridad parecían ser débiles.

Figura 1. Tratamiento del ictus isquémico agudo. TIV, trombólisis intravenosa.
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Figura 2. Tratamiento del ictus isquémico agudo guiado por neuroimagen. NCCT, tomografía cerebral sin
contraste; RMN,resonancia magnétic; CTP, Perfusión de tomografía cerebral; DWI, imágenes ponderadas
por difusión; INSTINTO, recuperación de inversión atenuada por fluido; IVT, trombólisis intravenosa; MT,
trombectomía mecánica.
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TRATAMIENTO ENDOVASCULAR VERSUS
TRATAMIENTO MÉDICO PARA EL MANEJO DE
ICTUS POR OCLUSIÓN DE LA ARTERIA BASILAR:
RESULTADOS DEL REGISTRO MULTICÉNTRICO
ATTENTION

Dra. Marla Luz María Gallo Guerrero
Médica Neuróloga
Clínica Ricardo Palma
Perú - Lima

Este A pesar de que los ictus por oclusión de la arteria basilar (OAB) son infrecuentes y
representan sólo el 1% de todos los ictus isquémicos y 5% de los ictus por oclusión de
gran vaso, éstos son muy discapacitantes, resultando que el 80% de los pacientes
queden con secuelas neurológicas severas o muerte. Hasta el momento dos estudios
(BEST y BASICS) fallaron en demostrar el beneficio del tratamiento endovascular (TEN)
sobre el tratamiento médico (TM) en pacientes con OAB. Estos estudios tuvieron
muchas limitaciones por lo cual era necesario nuevos estudios. Así también se ha
demostrado el uso de TEN en ictus de circulación anterior hasta en una ventana de 24
horas, pero seguía siendo una incógnita el uso de TEN en ictus por OAB.

Este es un estudio observacional, prospectivo, multicéntrico realizado en 48 centros
integrales de ictus en China en donde se incluyeron 2134 pacientes del registro
nacional ATTENTION durante el periodo del 2017 al 2021: 462 recibieron TM versus
1672 recibieron TEN. El objetivo del presente estudio fue comparar la eficacia y
seguridad del TEN versus el mejor TM para OAB.

Se incluyeron pacientes con OAB evidenciado por angio tomografía o angio resonancia
o angiografía sustracción digital con menos de 24 horas de evolución y con una escala
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de Rankin previa <=2. Se utilizó una doble estimación y utilizó pareamiento por puntaje
de propensión (PSM) lo que redujo el sesgo y logró equilibrar los factores pronósticos.
El principal resultado clínico fue el pronóstico funcional favorable (Escala de rankin
modificada mRS, 0-3) a los 90 días. Se encontró que el grupo de TEN se asoció a un
mejor pronóstico y menor mortalidad comparado con los que recibieron TM (RR 1.42,
(IC 95% 1.19-1.65); diferencia de riesgo absoluto 1.18% [IC 95% 6.9-16.7]) y (RR
ajustado0.78 [IC 95% 0.69-0.88]) respectivamente. Este beneficio se observó en los
pacientes con una escala de NIHSS >=10, por lo cual se realiza la sugerencia en
pacientes con ictus moderado y severo. Dentro de los resultados secundarios se halló
que los pacientes con TEN tenían un mejor score en la escala de mRS y NIHSS a las 24
horas y a los 5-7 días, así como también mejores tasas de supervivencia con menor
discapacidad a los 90 días.
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RIESGO DE DEMENCIA POSTERIOR A
HOSPITALIZACIÓN POR INJURIA CEREBRAL
TRAUMÁTICA

Maria Meza Vega
Médico Neurólogo
Instituto Nacional de Ciencias Neurológicas, Universidad Nacional Mayor de San Marcos
Lima - Perú

Globalmente la Injuria Cerebral Traumática (ICT) afecta a más de 27 millones de
personas anualmente. Su asociación con demencia no está claramente establecida. La
Comisión Lancet 2020 sobre prevención, intervención y cuidado de la demencia, la
incluyó como un factor de riesgo potencialmente modificable, junto a otros 11. Menor
nivel educativo, bajo desempeño cognitivo, alto consumo de sustancias como alcohol y
tabaco, poca actividad física e ICT han sido asociadas a muerte temprana además de
demencia. Para tener la certeza de la asociación es importante ajustar los otros
factores.

El objetivo primario del estudio fue determinar la asociación entre la ICT y la demencia
ajustando los otros factores intervinientes. Según la hipótesis al ajustarlos, la ICT
mayor, pero no la menor, estaría relacionada con un incremento del riesgo de demencia.
Un objetivo secundario fue identificar los factores confusores en esta asociación.
Este estudio tipo cohorte, longitudinal y prospectivo, se realizó en Finlandia, entre los
años 1992 y 2012. El rango de edad de la población estuvo entre 25-64 años. Cuando la
hospitalización duró ≤1 día se diagnosticó ICT menor e ICT mayor si fue ≥3 días. La
demencia se estableció por un primer diagnóstico hospitalario, uso de drogas
antidemenciales o presencia como diagnóstico subyacente o contribuyente a la muerte
en un certificado de defunción. El seguimiento fue hasta la muerte o fines de 2017.
De 31,909 participantes, diagnosticaron ICT mayor en 288 e ICT menor en 406. Se
identificaron 976 casos de demencia durante 15.8 años de seguimiento.
Ajustando los datos según edad y sexo, el grupo de ICT mayor (hazard ratio [HR] 1.51,
95% CI 1.03–2.22), incrementó el riesgo de demencia. Ajustes adicionales
considerando nivel educativo, consumo de alcohol y tabaco, actividad física e
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hipertensión arterial, debilitaron la asociación (HR 1.30, 95% CI 0.86–1.97),
especialmente consumo de alcohol y actividad física.
Conclusión: La ICT mayor, pero no la ICT menor, se asoció a demencia. El ajuste de
otros factores relacionados a demencia diluyeron la asociación, siendo el consumo de
alcohol y la actividad física los más fuertes.

Diagrama de flujo que muestra la población del estudio FINRISK de acuerdo a la historia
de injuria cerebral traumática

DEH: Duración de la estancia hospitalaria
ICT: Injuria traumática cerebral
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TEMBLOR ESENCIAL (TE), TEMBLOR
ESENCIAL-PLUS (TE-P) CON TEMBLOR DE
REPOSO (TR). CONCEPTOS  ACTUALES Y
CONTROVERSIAS

Dra. Marcos Serrano-Dueñas, MSc.
Médico Neurólogo
Facultad de Medicina, Pontificia Universidad Católica del Ecuador
Ecuador

La En la reciente clasificación de la IPMDS (2018); textualmente se describe la
nosología del TE-P: aquellos pacientes que cumplen criterios de TE, pero presentan TR
o “signos neurológicos suaves” adicionales, que no son suficientes para un diagnóstico
alternativo.

La inclusión del TR en el contexto del TE tiene históricas y actuales controversias. Este
trabajo se fundamenta en una búsqueda en la literatura en Febrero/2022 que arrojó 665
resultados,  fueron incluidos 44 que representan a 4.028 individuos.

La prevalencia de TR en TE osciló entre 1,9 a 72,9; la cifra más baja proviene de
estudios en comunidad y la más alta se obtuvo de un banco de cerebros. La mayoría de
los enfermos fueron adultos mayores. El único estudio que investigó el inicio del TR,
reveló que 76,3% lo presentaron desde el inicio; 16,6% debutaron con el temblor de
acción y 4,1% empezaron con el TR.

En cuanto a estudios de EMG, en los sujetos con TE-P más TR se encontró un patrón
sincrónico,  a diferencia del patrón alternante del Parkinson. Los datos a anormales,
obtenidos con el DAT SPECT oscilan entre 0% a 88,2%, las cifras más altas provienen de
sujetos con mayor tiempo de  enfermedad. Siete estudios con RNMf no demostró
hallazgos consistentes y solo sugiere que la  anormalidad en el TR podría localizarse en
un circuito diferente a del temblor de acción.

Dos estudios anatomopatológicos que involucraron a 38 individuos no demostraron
deferencias entre casos de TE y casos de TE-P con TR. En ambos grupos hubo u
incremento de las células torpedo en la corteza cerebelosa y disminución de las de
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Purkinje. No hubo evidencia de  patología de cuerpos de Lewy.

En conclusión, podemos decir: (i) El TR podría desarrollarse como una característica
tardía del TE. (ii) El TE-P+TR es una entidad diferente al TE, causada por diferentes
mecanismos fisiopatológicos. (iii) El desarrollo de TR en sujetos con TE puede indicar
un Parkinson superpuesto. Y, (iv) Podrán tratarse de enfermos con temblor distónico,
mal diagnosticados  como TE.

La evidencia revisada en este trabajo señala que os enfermos con TE-P+TR representan
un grupo heterogéneo de trastornos, esto apoya la conceptualización de la IPMDS del
TE-P, al que considera un síndrome, además de la inteligente propuesta de esa
clasificación de la posible transición con el paso del tiempo a diferentes formas de
temblor.

Figura 1: Los fundamentos heterogéneos del temblor en reposo ET-plus

Fig. 1. Los fundamentos heterogéneos del temblor en reposo ET-plus. Todas las
condiciones dan como resultado la presencia de temblor de reposo además del temblor
de acción, pero otras características clínicas también pueden ser compartidas entre
estas condiciones, aflojando sus límites en pacientes en los límites de su respectiva
clasificación. ET Temblor esencial, PD Enfermedad de Parkinson, RT Temblor de
reposo.
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SLC9A6 NUEVA VARIACIÓN EN MUJERES CON
DISCAPACIDAD INTELECTUAL Y
PARKINSONISMO ATÍPICO

Dra. Helen Paz Maydana
Médico Neurólogo
Bolivia

El gen SLC9A6 es el encargado de codificar la proteína intercambiadora de Na+/H+
endosomal (NHE) y sus variaciones son responsables del síndrome de Christianson en
hombres, y las mujeres portadoras pueden permanecer asintomáticas o desarrollar
discapacidad intelectual, problemas de conducta y enfermedades psiquiátricas.
El presente artículo revela a una familia japonesa con 3 mujeres portadoras de
c.265T>C, p.Trp89Arg como variación del gen SLC9A6.

El probando es una mujer diestra, manufacturera de 51 años con problemas de
aprendizaje. A los 48 años comenzó con dificultades con la motricidad fina en mano
derecha y bradicinesia. Al examen se evidencia limitación bilateral de la mirada
conjugada, temblor postural en manos y el signo del golpe glabelar, rigidez, bradicinesia
y ROT aumentados, a predominio derecho. La RMN cerebral fue normal. El SPECT
mostró una perfusión disminuida en los lóbulos occipitales bilaterales.

La madre del probando fue estudiada antes de fallecer por cáncer de ovario a los 76
años, tenía problemas de aprendizaje y a los 63 años presentó trastornos de
motricidad fina de mano derecha, seguido de amimia facial con declive cognitivo
progresivo. A los 73 años presentaba marcada rigidez en cuello y extremidades
derechas, signo del golpe glabelar y disfagia. La RMN cerebral reveló atrofia parietal
superior izquierda moderada, reducción marcada de la unión al transporte de dopamina
se detectó bilateralmente en el putamen anterior y posterior. El SPECT mostró
disminución de la perfusión en el temporal izquierdo, lóbulos parietal y occipital. La
hermana menor del probando de 45 años, también presentaba trastornos del
aprendizaje y rigidez del cuello y extremidades derechas, con bradicinesia bilateral a
predominio derecho.
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Entre los hallazgos moleculares primero se realizó la secuenciación del exoma
completo ADN genómico del probando sin encontrar ninguna variación de los genes
asociados al parkinsonismo o demencia (SNCA, APP, GBA).

Para evaluar la importancia funcional del W89R NHE6 del estudio, se examinó la vida
media de la proteína mediante experimentos con cicloheximida, y análisis mediante
transferencia Western utilizando un anticuerpo monoclonal anti -ß-actinas como
control, lo que sugiere que W89R NHE6 se transporta parcialmente desde endosomas
tempranos a la membrana plasmática y endosomas de reciclaje, para finalmente
degradarse en los lisosomas, lo que proporciona un posible vínculo entre la variación
del gen y un fenotipo neurodegenerativo. Este estudio revela un ejemplo de un origen
monogénico de parkinsonismo atípico en mujeres con variaciones SLC9A6 y llama la
atención sobre este fenotipo específico de mujeres poco estudiado en la práctica
clínica.
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TRASTORNOS DEL MOVIMIENTO Y
NEUROPATÍA, SUPERPOSICIONES E
IMITACIONES EN LA PRÁCTICA CLÍNICA

Dra. Heidy Kathia Carrillo Canedo
Médico Neurólogo
Clínica Niño Jesús
Santa Cruz de la Sierra- Bolivia

Los trastornos del movimiento y las neuropatías periféricas son entidades frecuentes
en la práctica neurológica, su presentación asociada, puede ser coincidente o formar
parte de complejos síndromes neurológicos que pueden responder a causas
esporádicas y hereditarias, algunas potencialmente tratables. Este artículo muestra la
superposición de ambas patologías donde se describen las características clínicas,
pruebas sanguíneas, resonancia magnética, estudios neurofisiológicos y en
determinados casos pruebas genéticas.
De acuerdo a la sintomatología predominante podemos observar:

Trastornos del movimiento con neuropatías

Causas esporádicas

- Los pacientes con enfermedad de Parkinson podrían desarrollar neuropatía
sensitiva axonal secundaria a toxicidad por levodopa, dosis dependiente, y se han
descrito casos de neuropatía de fibra fina y neuropatía autonómica.

- También se encontrarían pacientes con coreoatesosis por Lupus Eritematoso
Sistémico y/ o Síndrome Antifosfolípidos que desarrollan neuropatía sensitivo motora
axonal en los cuales es primordial realizar pruebas para anticuerpos antifosfolípidos y
neuroimágenes.

- Los trastornos paraneoplásicos se pueden manifestar con corea, ataxia y
neuropatía periférica incluyendo en este grupo el síndrome de Morvan con miotonía,
neuropatía periférica, hiperhidridrosis y taquicardia.
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- El depósito de manganeso y mercurio dan cuadros hipócineticos e hipercinéticos
respectivamente.

- Causas hereditarias, como la neuroacantocitosis (Corea, neuropatía periférica,
acantocitos en sangre periférica), las ataxias espinocerebelosas (parkinsonismo,
polineuropatía axonal) y la enfermedad de Wilson (distonía neuropatía de fibras
pequeñas o axonales).

Neuropatía periférica predominante  asociado  a trastorno del movimiento

- Dentro de las causas esporádicas adquiridas tenemos las neuropatías
desmielinizantes crónicas, de diversas etiologías asociadas a temblor o ataxia
cerebelosa; las neuropatías metabólicas por deficiencia de B12 con déficit sensitivo
propioceptivo axonal o la hiperglucemia no cetósica con neuropatía axonal sensitivo
motora que pueden presentar coreoatesosis, así también los pacientes con
enfermedad renal crónica con neuropatía sensitiva axonal, pueden manifestar asterixis,
temblor o mioclonías .

- En las causas hereditarias tenemos la neuropatía hereditaria desmielinizantes
sensitivo motor ( superpuestas a temblor postural, distonía y mioclonía); la atrofia
muscular espinobulbar (neuropatía sensitiva axonal con temblor), las enfermedades
mitocondriales (neuropatías axonal con distonía), las paraplejias espásticas (
neuropatía axonal y parkinsonismo), las ataxias autosómicas recesivas( neuropatía
periférica, con temblor distonía, corea, apraxia oculomotora). Las pruebas genéticas y
neurofisiológicas contribuyen al diagnóstico.

Las combinaciones de síntomas y la heterogeneidad de cuadros clínicos hacen
necesaria la revisión de literatura para poder conjuncionar los datos clínicos
característicos, cuando se aborda pacientes con la superposición de ambas patologías,
este artículo proporciona herramientas para el reto diagnóstico.
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POBLACIONES SUBREPRESENTADAS EN
INVESTIGACIÓN EN GENÉTICA DE LA
ENFERMEDAD DE PARKINSON: SITUACIÓN
ACTUAL Y DIRECCIONES

Dr. Mario Cornejo-Olivas
Médico Neurólogo
Servicio de Neurogenética, Instituto Nacional de Ciencias Neurológicas, Universidad Científica
del Sur
Lima - Perú

La investigación en genética ha tenido un desarrollo extraordinario en los últimos años,
entre otras razones por las nuevas tecnologías de secuenciación genómica y de
analisis bioinformático; sin embargo, la representatividad de los estudios genómicos
aun adolescen de equidad en la representación poblacional, con una predominancia
marcada de estudios en población caucásica, con muy poca contribución de otras
poblaciones, aun subrepresentadas.

La Enfermedad de Parkinson (EP) es considerada una enfermedad multifactorial con
interacción de factores genéticos y ambientales. Una reciente revisión sistemática
publicada por Artur Schumacher-Schuh y colaboradores demuestra que la participación
de poblaciones no-caucásicas en la investigación mundial sobre la genética de de la EP
esta aún subrepresentada. Se analizaron 1037 publicaciones (en idioma inglés hasta
octubre de 2021) de estudios genéticos en EP realizados de poblaciones de
Latinoamérica, El Caribe, Asia, Africa y Oceanía.

El análisis bibliométrico realizado demuestra una tendencia creciente del número de
publicaciones en poblaciones subrepresentadas hasta 98 artículos para el año 2020. La
mayoría de publicaciones analizadas incluyen estudios de caso-control de factores de
riesgo genético y de asociaciones genotipo-fenotipo en EP esporádico. El único
incremento sostenido de publicaciones se encuentran solamente en la región de China
con 57% de los estudios revisados, contrastando con el bajo incremento de estudios en
poblaciones de de Africa subsahariana con 4% de publicaciones.
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Los estudios realizados con población latinoamericana son mayormente colaborativos
con paises de Norteamerica y Europa, y muy poca colaboración regional entre paises
latinos. La producción científica en población latinoamericana muestra una curva
descendente en los últimos 5 años; aunque destacan publicaciones como el primer
estudio de asociación genómica o GWAs realizado con 1500 participantes que
conforman el Consorco Latinoamericano para el Estudio de la Genética de Parkinson
(LARGE PD). El análisis realizado por la filiación institucional del autor corresponsal
muestra una muy baja representación de investigadores e instituciones
latinoamericanas.

Iniciativas multinacionales como las del programa genético de Parkinson Global (GP2)
buscan una comprensión profunda de la arquitectura genética de la EP, promoviendo la
diversidad con representatividad homogénea de todas las poblaciones, apoyan el
entrenamiento de investigadores y desarrollo de capacidades locales en Latinoamerica
y otras regiones subrepresentadas del mundo.

En conclusión, a pesar de los realizados hasta el momento, aun existe un disbalance
importante en la investigación en poblaciones diversas. Este análisis servirá como
marco referencial para evaluar el avance futuro de la investigación en poblaciones
no-caucásicas. El esfuerzo conjunto y sostenido de investigadores, universidades,
financiadores, pacientes y familias son fundamentales para una investigación global e
inclusiva que beneficie a pacientes y familias con EP de todas las regiones del mundo.
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ASOCIACIÓN DE ESTATINAS CON
ATEROESCLEROSIS CEREBRAL Y
PARKINSONISMO INCIDENTAL EN ADULTOS
MAYORES

Dra. Margarita Aveiga Narvaez
Médica Neuróloga
Subespecialista en trastornos del Movimiento, Hospital Monte Sinaí
Cuenca - Ecuador

La pérdida progresiva de la función motora, pérdida de fuerza o dificultades en el
equilibrio y marcha son comunes en la edad avanzada, sin embargo hasta el 50% de
adultos mayores muestran señales de Parkinsonismo, señales que frecuentemente se
asocian a caídas, demencia, incapacidad y mortalidad; es decir la enfermedad de
Parkinson pese a ser la causa más común de parkinsonismo no sería el único factor
causante de esta sintomatología en las personas de edad avanzada.

Estudios de imagen cerebral y postmortem sugieren la asociación de patologías
cerebrovasculares y parkinsonismo, intervenciones para reducir la patología cerebro
vascular como por ejemplo el uso de estatinas, pueden reducir la magnitud del
parkinsonismo.

En este estudio se aborda la asociación del uso de estatinas con riesgo inferior de
parkinsonismo en adultos mayores, y si esta asociación es mediada por el efecto de las
estatinas en la ateroesclerosis cerebral.

La metodología consistió en el estudio de 2841 personas con edad promedio de 76.3
años al inicio de la investigación, 75% de pacientes fueron mujeres, estos pacientes
formaban parte de los estudios Religious Orders Study (ROS), The Rush Memory and
Aging Project (MAP) y Minority Aging Research Study (MARS), los requisitos de
inclusión fueron no tener diagnóstico de demencia al inicio del estudio, y firmar un
consentimiento de autopsia (solo en el último grupo esta fue opcional).
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Durante el periodo de seguimiento, con duración de 6 años, cada año se realizó la
valoración de la presencia de parkinsonismo determinado por ≥2 de los siguientes
síntomas: Bradicinesia, temblor, rigidez y marcha parkinsoniana. En los participantes
sometidos a autopsia se investigó la presencia de enfermedad cerebrovascular:
Micro/macro infartos cerebrales, ateroesclerosis, arterioesclerosis y angiopatía cerebral
amiloide. Además, se buscaron cambios anatomopatológicos compatibles con las
siguientes patologías neurodegenerativas: Parkinson, Alzheimer, TDP-43 y esclerosis
hipocampal.

Respecto al uso medicamentos, cada año se evaluó la lista de fármacos prescritos - o
no- utilizados por cada paciente, las estatinas fueron clasificadas como baja intensidad
(lovastatina ≤20 mg/d), media intensidad (Sinvastatina 20-40mg/d), y alta intensidad
(atorvastatina 40-80mg/d), otros parámetros como uso de fibratos, actividad física,
tabaquismo, coexistencia de enfermedades crónicas (HTA, DM), IAM o ECV previos e
índice de masa corporal también fueron evaluados.

Del total de casos 36% fueron a autopsia, en quienes no fallecieron el riesgo disminuyó
en 12%. Tras analizar los resultados de la última visita previo fallecimiento, 43.6%
presentaron clínica de Parkinsonismo, el uso previo de estatinas disminuyó el riesgo en
25% e incluso ateroesclerosis menos severa también tuvo correlación con menor riesgo
(OR 0.68, 95% CI 0.58–0.80, p < 0.001). Siendo mayor el beneficio con el uso de estatina
de alta intensidad, con menor aparición de síntomas y menor progresión de los mismos,
siendo que no se encontraron variables estadísticamente significativas que relacione
las otras alteraciones cerebrovasculares evaluadas o hallazgos neurodegenerativos con
el uso de estatina.  entre estatinas y parkinsonismo.
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ENFOQUE EN LA MIASTENIA GRAVIS ANTI-
MUSK POSITIVA: CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS,
TRATAMIENTO Y RESULTADOS CLÍNICOS

Dra. Patricia Caballero Murguia
Médico Neurólogo
Hospital Militar Central (COSSMIL)
La Paz - Bolivia

La miastenia gravis (MG) con anticuerpos contra el receptor de acetilcolina (ACRA)
negativos, presenta hasta en el 70% anticuerpos anti tirosin kinasa músculo específica
(Ac. Anti-MuSK) positivos, los cuales sufren mayor debilidad bulbar y presentan
variabilidad en las características clínicas que podrían estar asociados a la región y
raza.

Este estudio analiza retrospectivamente las características clínicas, tratamiento y
pronóstico de 21 pacientes (81% mujeres) con MG-MuSK atendidos en el Hospital de
Zhengzhou University de China entre enero de 2012 a enero de 2020. Edad promedio de
51,86 ±16,16 años (66 años: varones y de 48 años: mujeres).

10 pacientes (47,6%) debutaron con MG ocular, progresando el 100% a MG generalizada
en 4,38 ± 2,54 meses (70% a MGFA grado IIb y 30% a MGFA grado IIIb). 9 pacientes
(42,9%) debutaron con MG bulbar y 2 pacientes (9,5%) con MG generalizada.

El test de neostigmina se realizó al 90,5% (57,9% positivo). La estimulación repetitiva
por electromiografía se realizó al 76,2% (37,5% positivo). 1 paciente presentó ACRA y
Ac. Anti-MuSK positivos. En ningún paciente se encontró timoma ni anticuerpos
anti-titin.

El 28% (4 pacientes con MG ocular y 2 con MG generalizada) presentó crisis miasténica
7,76 ± 4,48 meses posterior al debut, coincidiendo con la tasa de crisis reportado en
América (25%-48%). Notablemente 4 pacientes (67%) tuvieron un inicio leve de sus
síntomas (MGFA grado I).
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Al inicio de la enfermedad el 81% recibió piridostigmina con una dosis promedio de
225mg/día que no varió entre los pacientes con MG ocular vs MG bulbar (P=0,09). La
dosis de mantenimiento no tuvo cambios significativos. El 90,5% de los pacientes
recibieron corticoides, con un descenso significativo de la dosis posterior a su inicio
(P=0,001). La terapia combinada (piridostigmina + corticoides) fue el principal patrón
terapéutico en 16 pacientes (76,2%), logrando una estabilidad clínica a largo plazo o
remisión en el 56,3%.

8 pacientes recibieron terapia combinada con inmunosupresores: 6 pacientes con
tacrolimus y 2 con azatioprina, estos últimos con resultados no satisfactorios,
experimentando una progresión hacia crisis miasténicas.

Se realizó seguimiento a largo plazo en el 85,7% con una media de 1202.17 ± 976.73
días, observándose remisión completa estable en 1 paciente (4.8%), manifestaciones
mínimas en 9 pacientes (42,9%, de los que 4 recibían tacrolimus asociado), mejoraron
4 pacientes (19%), 1 paciente (4,8%) permaneció sin cambios y 2 pacientes (9,5%)
fallecieron. No se usó rituximab debido a la dificultad de acceso al mismo.
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ÁCIDO FÓLICO Y EL RIESGO DE PARTO
PRETÉRMINO, PREECLAMPSIA Y RESTRICCIÓN
EN EL CRECIMIENTO INTRAUTERINO EN
MUJERES CON EPILEPSIA: UN ESTUDIO DE
COHORTE PROSPECTIVO

Dra. Daniela Di Capua Sacoto
Neuróloga Epileptóloga
Hospital Eugenio Espejo/ Universidad San Francisco de Quito
Quito - Ecuador

El ácido fólico juega un papel esencial en el desarrollo de la placenta y el feto. La
suplementación con ácido fólico ha demostrado reducir complicaciones durante el
embarazo en población general y es una práctica clínica habitual. En mujeres con
epilepsia (MCE) en tratamiento con fármacos antiepilépticos (FAE) se ha evidenciado
una reducción en los niveles folatos y s guías clínicas recomiendan una suplementación
de ácido fólico preconcepción con dosis más altas de las recomendadas en población
general. A pesar de la que suplementación en una práctica frecuente, hay pocos
estudios que han valorado la efectividad de esta medida. En este estudio cohorte
prospectivo noruego se investigó la asociación entre la suplementación de ácido fólico
y el rgo de parto pretérmino (PPT), preeclampsia, y retraso en el crecimiento uterino
(RCIU) en MCE y mujeres sin epilepsia y el uso de FAE.

Las mujeres fueron incluidas desde 1999 hasta en 2008, se registraron una total de
114500 niños y 95200 madres. Para el análisis comparativo se consideraron tres
grupos: mujer con diagnóstico de epilepsia con FAE, MCE y sin FAE (71% epilepsia
inactiva) y mujeres sin epilepsia. Las variables evaluadas fueron PPT, preeclampsia y
RCIU. También se valoró la efectividad de la suplementación entre los grupos de grupo
de acuerdo al momento en que se recomendó el ácido fólico es decir: inicio precoz
(periconcepcional), inicio tardío ( 2 y 3 trimestre) y no suplementación.

Los resultados obtenidos son lo que se detallan a continuación:
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● En las MCE con ácido fólico de inicio precoz tuvieron un 5% de embrazo
pretérmino, en comparación a un 14% de PPT en MCE que no recibieron
ácido fólico precozmente (OR 3.3)

● MCE con epilepsia y FAE que recibieron suplementación de forma tardía
tuvieron un riesgo mayor de PPT en comparación a las pacientes sin
epilepsia (OR 2.6)

● MCE y FAE que no tomaron ningún suplemento de ácido fólico tuvieron
mayor riesgo de PPT en comparación a las pacientes sin epilepsia y sin
suplementación (OR 9.4)

● No hubo evidencia que la suplementación de ácido fólico tuviera un efecto
sobre la preeclampsia y RCIU en MCE.

En conclusión, este estudio provee evidencia CLASE III que la suplementación de ácido
fólico periconcepcional en mujeres con epilepsia con FAE reduce el riesgo de PPT.
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TERAPIA GÉNICA PARA ENFERMEDADES
NEUROLÓGICAS: ESTADO DEL ARTE Y
OPORTUNIDADES PARA ENFOQUES DE
PRÓXIMA GENERACIÓN

Dr. Steve Roy Aguilar Apaza
Médico Neurólogo
Hospital de Clínicas Universitario
La Paz - Bolivia

La epilepsia afecta entre 50 y 70 millones de personas en el mundo, resultando poco
efectivo el tratamiento farmacológico en aproximadamente el 30% elevándose la cifra a
75% en la epilepsia del lóbulo temporal. Constituye un gran problema socioeconómico
global.
La terapia génica se refiere a la eliminación, adición o edición específica del ADN con el
fin de tratar una enfermedad, como los estudios en Enfermedad de Parkinson.

Actualmente la terapia génica se encuentra en desarrollo para su aplicación en
epilepsias focales refractarias, siendo el target terapéutico la zona epileptógena. Con el
tiempo existe modificación de las redes neuronales, con incremento de su excitabilidad
por lo que se plantea que la terapia génica pueda modular la misma, reestableciendo el
equilibrio fisiológico normal.

Se trabaja sobre los siguientes genes terapéuticos al momento
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Al enfocarse en epilepsia refractaria, de presentarse una reacción adversa a la terapia
génica se podría realizar la conducta quirúrgica previamente planificada.

Las ventajas de esta terapia incluyen

1. Única intervención: se produce una expresión a muy largo plazo de un transgen
terapéutico.

2. Control de la expresión de transgenes de tipo celular en base a vectores virales
3. Dispersión controlada de los vectores virales, siendo la acción más específica en

un determinado espacio de red cerebral.

También existen riesgos

1. Irreversibilidad: a pesar de la modulación de la expresión transgénica
2. Probabilidad de oncogénesis: por lo que se está desarrollando vectores

lentivirales no integradores
3. Falta de especificidad celular, ya que también se afectarían células que no

generan convulsiones
4. Invasividad: ya que se requiere de cirugía estereotáxica.

También se estudia la posibilidad de contar con un ligando exógeno, mismo que podría
activar al agente génico. Un nuevo mecanismo involucra al ARNm, hecho que ha
mejorado con la pandemia del COVID, existiendo la posibilidad de no requerir de un
vector viral para su administración, logrando una acción más rápida pero de menor
duración, por lo que una excelente opción podría ser una combinación de la
administración directa de ARN m y en caso de una buena respuesta proseguir con un
vector viral para que los efectos sean más permanentes.

Los futuros trabajos en terapia génica deberán considerar menor invasividad,
disminución de riesgos y permitir la reversibilidad.
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