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Experiencia en el tratamiento con
inmunoterapia en 3 pacientes con ataxia
cerebelosa asociada a anticuerpos
anticarboxilasa del acido glutamico

Experience with immunotherapy in 3 patients
with cerebellar ataxia associated with
anti-glutamic acid decarboxylase antibodies

Sr. Editor:

La asociacion con niveles altos de anticuerpos contra la
enzima carboxilasa del acido glutamico (anti-GAD) es bien
conocida en el sindrome de la persona rigida o Stiff person
syndrome (SPS) y, mas recientemente, también se han des-
crito en un subgrupo de pacientes con ataxia cerebelosa’-?.
Sobre la base del probable origen autoinmune de estos
sindromes se han ensayado distintas terapias inmunomodu-
ladoras con resultados variables® >, pero no hay estudios
que describan cual es la evolucion a largo plazo de estos
pacientes.

Se describen la respuesta clinica inicial y la evolu-
cion a largo plazo con terapia inmunomoduladora en 2
pacientes con ataxia cerebelosa con anticuerpos anti-GAD.
Se presenta un tercer caso con SPS y ataxia cerebelosa
asociada de larga evolucion y se describe la diferente
respuesta al tratamiento entre ambas manifestaciones
clinicas.

Caso 1

Mujer de 75 anos de edad con antecedentes de enfermedad
de Graves y diabetes mellitus tipo 1 (DM1), que a los 60 anos
comenzo con un cuadro progresivo de varios meses de evo-
lucion de inestabilidad, disartria y nistagmo. La RM cerebral
mostroé una atrofia cerebelosa leve. El titulo de anticuerpos
anti-GAD en suero medido por radioinmunoanalisis fue de
39.500 U/mly las BOC fueron positivas en LCR. La paciente
recibi6 tratamiento con inmunoglobulinas humanas intrave-
nosas (IGIV), a dosis de 0,4 g/kg/dia durante 5 dias, con
una mejoria discreta de los sintomas. Posteriormente, se ha
continuado el tratamiento con IGIV, cada 3-4 meses mante-

Figura 1  Caso 2: RM cerebral, secuencia T1 sagital en la que
se observa la atrofia del vermis.

niéndose la paciente estable hasta la fecha. Este caso se ha
publicado previamente®.

Caso 2

Mujer de 55 anos, sin antecedentes personales de interés,
que a los 50 afos desarrollo a lo largo de varios meses un
sindrome pancerebeloso. Paralelamente, se le diagnosticd
una DM. En la RM cerebral se objetivd una atrofia del ver-
mis cerebeloso (fig. 1). El titulo de anticuerpos anti-GAD en
suero por radioinmunoanalisis fue de 23.000 U/ml’. Recibid
tratamiento con metilprednisolona (1000 mg/dia, durante 5
dias) con una leve mejoria de la clinica. Posteriormente, se
ha continuado el tratamiento con prednisona (2,5 mg/dia)
y azatioprina (50 mg/dia) y, desde entonces, la paciente no
ha presentado progresion de los sintomas.
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Figura 2 Caso 3. RM cerebral, secuencia T1 axial en la
que se observa la atrofia del vermis y de los hemisferios
cerebelosos.

Caso 3

Mujer de 65 anos con antecedentes de un exoftalmos resi-
dual de una enfermedad de Graves previa, que a los 50
anos comenzo6 con sintomas de rigidez y espasmos en las
piernas. A los 52 anos se describen, en una exploracion
realizada en otro centro, disartria escandida, una de extre-
midades, hiperreflexia generalizada y aumento del tono en
las extremidades inferiores. A los 65 anos es vista por pri-
mera vez en nuestro hospital y se objetiva una progresion
de la clinica con incapacidad para mantenerse de pie sin
ayuda. El titulo de anticuerpos anti-GAD en suero y LCR fue
de 0,99 y 0,97, respectivamente, (en este caso se empled
otra técnica cuyo valor normal es < de 0,027) y las BOC
fueron negativas. Paralelamente, se le diagnostico una ane-
mia perniciosa, corrigiéndose los niveles de vitamina B12
con suplementos intramusculares. La RM cerebral mostré
una atrofia global cerebelosa (fig. 2). La paciente recibio
tratamiento con IGIV (0,4g/kg/dia, durante 5 dias) mejo-
rando notablemente los espasmos y la rigidez de las piernas,
pero el sindrome cerebeloso permanecio sin cambios® (véase
el video disponible como material adicional en la web:
Caso 3: Pretratamiento [de 0 a 45 segundos]: 1) se mues-
tra la dismetria de las extremidades superiores, mas severa
en el lado derecho, y la disdiacocinesia; 2) se muestra
la hiperreflexia generalizada y el aumento de tono en las
piernas, especialmente en la pierna derecha, y 3) se mues-
tra la marcada rigidez de las piernas y la gran dificultad
para la marcha. Postratamiento (de 46 a 90 s: 1) se mues-
tran la dismetria y la disdiacocinesia, que permanece sin
cambios; 2) se muestra una disminucion del tono en las
piernas y 3) se muestra una disminucion de la rigidez de
las piernas durante la marcha con mejoria de la capacidad
para dar el paso, aunque la ataxia cerebelosa persiste sin
cambios).

Otros autores, sin embargo, han obtenido una
buena respuesta a la inmunoterapia’. Es razonable
suponer que el tratamiento puede ser eficaz si se
administra precozmente, antes de que se produzca
una pérdida neuronal irreversible’®. Por lo tanto, el
diagnostico y el tratamiento precoz en pacientes
con ataxia cerebelosa con anticuerpos anti-GAD son
fundamentales.

Aunque la respuesta a largo plazo es dificil de
establecer por el curso espontaneo fluctuante de la enfer-
medad, el tratamiento inmunomodulador a largo plazo
podria contribuir a estabilizar la misma. Son necesa-
rios mas estudios para establecer cudl es la estrategia
de tratamiento, tanto inicial como a largo plazo, mas
adecuada.

Anexo. Material adicional

Se puede consultar material adicional a este articulo en
su version electrénica disponible en http://dx.doi.org/
10.1016/j.nrl.2013.06.018.
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Aleteo diafragmatico. Descripcion de caso
y revision de la literatura

Diaphragmatic flutter: A case report
and literature review

Sr. Editor:

El aleteo diafragmatico es una alteracion infrecuente del
movimiento que se caracteriza por la presencia de contrac-
ciones ritmicas, repetitivas e involuntarias del diafragma y
de otros musculos respiratorios inervados por raices cervi-
cales. Se ha descrito en todas las edades y géneros, con
una presentacion clinica que es muy variable y que asociado
a la rareza del cuadro clinico, lleva a diagndsticos tardios
e inicialmente a otros tratamientos no efectivos. Entre la
sintomatologia se puede encontrar dolor, que puede ser a
nivel de torax o abdomen, y movimientos discinéticos de
la pared abdominal y el térax. Su forma idiopatica es la
mas comun, pero se ha descrito asociado a otras entidades
clinicas y quirurgicas. El diagndstico se basa en la alta sos-
pecha clinica, asociado a visualizacion del movimiento por
medio de fluoroscopia o por medio de estudios electrofisiolo-
gicos del diafragma. No existen estudios clinicos acerca del

Figura 1

mejor tratamiento, el cual se basa, en opinion de exper-
tos y reportes de casos, en medidas farmacoldgicas y no
farmacoldgicas.

Se describe el caso de una mujer de 17 afos que presento
un cuadro clinico de 45 dias de evolucion de dolor a nivel
del flanco derecho y la fosa iliaca derecha de inicio subito,
con irradiacion a la region lumbar, el cual se asocié a
movimientos involuntarios del tronco. Ingreso al servicio de
urgencias remitida por neurologia debido a exacerbacion
del dolor, presencia de movimientos involuntarios ritmicos
a nivel de tronco, con predominio en el lado derecho,
nauseas, vomito y sensacion urente en la region facial, bra-
quial y del hemitorax derecho. Previamente, por consulta
externa, habia sido valorada por multiples especialidades,
entre las que se encontraban neurologia, medicina interna,
psiquiatria, psicologia y fisiatria; habia recibido manejo
con terapia neural y fisioterapia sin mejoria, y estudios
con resonancia magnética simple y con contraste de
columna dorsal y cervical los cuales se reportaron en limites
normales (fig. 1). Manejada con fluoxetina 20mg/dia y
clonazepam gotas; con este Ultimo presento leve mejoria.
Antecedentes patolégicos: infecciones urinarias a repeticion
y trastorno mixto de ansiedad depresion, sin otros ante-
cedentes. Ingres6 a urgencias con mucosas hidratadas y
rosadas, y los siguientes signos vitales: presion arterial:

Resonancia magnética columna cervical (A) y dorsal (B): secuencia sagital T2 con gadolinio, en limites normales.
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