Carta al Editor

ausencia de ensayos clinicos aleatorizados, no existe con-
senso acerca de su tratamiento actualmente. La guia clinica
americana de enfermedades infecciosas recomienda ganci-
clovir, con riesgo de desarrollo de resistencias, o foscarnet,
habiéndose publicado casos donde combinan ambos?’. En
general, el prondstico es bueno?.

En este caso, el paciente desarrolla un cuadro clinico
de caracteristicas similares a las descritas en la literatura,
con la excepcionalidad de la coinfeccion por el virus B de
la gripe, lo que impide la atribucion exclusiva de algunas
manifestaciones. Se han descrito convulsiones en pacientes
adultos con infeccién gripal®. Se han documentado casos de
coinfeccién en poblacidn pediatrica japonesa®*, siendo este
el primer caso en un adulto inmunocompetente, a nuestro
conocimiento. Se postula que la infeccion inicial del virus
de la gripe pueda actuar como responsable de un estado de
inmunodepresion transitoria, desencadenando asi la reacti-
vacidn de virus®4.

A pesar de su infrecuencia, debemos considerar el HHV-
6 en el diagnéstico diferencial de una meningoencefalitis
linfocitaria de causa desconocida en adultos inmunocom-
petentes, especialmente si presenta un factor precipi-
tante que favorezca su reactivacion, como la infeccion

gripal.
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Sindrome de Jansen-de Vries. R
Primer caso diagnosticado
en Espaina

Jansen-de Vries syndrome. First case
diagnosed in Spain

Sr. Editor:

El sindrome de Jansen-de Vries (JDVS: MIM#617450), tam-
bién conocido como «trastorno del desarrollo intelectual
con dificultades gastrointestinales y umbral de dolor alto
(IDDGIP)», es una enfermedad autosémica dominante’-? des-
crita en menos de 20 pacientes’, siendo este caso, hasta

donde sabemos, el primero diagnosticado en Espana. Ade-
mas de por su extrema rareza, su interés radica en un patrén
atipico de activacion sexual obsesiva, y en la ausencia de
discapacidad intelectual.

El gen PPM1D es un miembro de la familia PP2C de pro-
teinas fosfatasas serina/treonina, que codifican la proteina
fosfatasa Mg2*/Mn2* dependiente de 1D. Este gen participa
en la regulacion negativa del estrés celular dependiente
de p53°. Jansen et al. fueron los primeros en identificar
mutaciones de novo de tipo truncante o frameshift en
los exones 5 y 6 del gen PPM1D?*, como responsables de
un sindrome que se caracteriza por un fenotipo peculiar,
discapacidad intelectual, afectacion del lenguaje y de la
conducta, dificultades gastrointestinales con periodos de
vomitos?, elevada sensibilidad para los sonidos y baja para
el dolor?*.
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Figura 1  Fenotipo del paciente a la edad de 7 anos. Frente
amplia, pabellones auriculares de implantacion baja, amplios
y rotados posteriormente (se objetiva el derecho en la foto),
leve hipotelorismo, epicanto bilateral de predominio izquierdo,
nariz bulbosa con narinas pequefas, filtro liso, labio superior
fino e inferior grueso y boca grande.

Se trata de un varén de 8 ainos evaluado previamente por
retraso psicomotor leve (marcha liberada con 2 anos), y por
un intenso retraso del lenguaje y la comunicacion (primeras
palabras con 4 anos).

El embarazo cursé con crecimiento intrauterino retar-
dado armonico. El parto fue eutocico a las 39 semanas. Apgar
9/10, peso: 2.175kg (percentil 1), longitud 47 cm (percentil
3) y perimetro cefalico 33cm (percentil 5). Destaco ini-
cialmente la presencia de hipotonia, dificultades para la
alimentacion, reflujo gastroesofagico y estreiiimiento, que
a lo largo de los afios alternd con diarreas intermitentes.

La exploracion fisica con 7 afos mostraba un peso de
20,4 kg (percentil 13), talla de 112 cm (percentil 2) y perime-
tro craneal de 48,5 cm (percentil 3). Se observaban discretas
dismorfias descritas en la figura 1. Ademas, mostraba
hiperlordosis lumbar, manos pequenas con braquidactilia
(sobre todo de falanges distales) y clinodactilia (fig. 2) y
pies pequenos, con displasia ungueal bilateral. Durante la
exploracion neuroldgica no se apreciaron signos de focali-
dad.

Habia una preocupacion ambiental por una conducta
sexual desinhibida, caracterizada por un intenso deseo de
relaciones sociales (a pesar de ciertas dificultades para
adaptarlas a sus companeros) y obsesiones de contenido ero-
tico, asociado a un onanismo compulsivo. Existia un elevado
umbral para el dolor, hipersensibilidad a los sonidos y una
estereotipia de «descarga» con ambas manos a la altura de la

Figura 2 Manos pequenas con braquidactilia (sobre todo
falanges distales) y clinodactilia.

cara. Los comportamientos repetitivos no eran invalidantes
y su contacto ocular y empatia eran buenos. En la evaluacion
neuropsicologica, el WISC-V destaco por un cociente intelec-
tual total de 84, con una memoria de trabajo de 74 como
item mas afectado. Ademas, se comprobaron dificultades
atencionales marcadas.

El estudio de edad dsea objetivaba un retraso de 2
anos —3DS—. Los resultados de la exploracion cardiolo-
gica, la RM cerebral y el EEG fueron normales. El estudio
se amplié mediante secuenciacion completa del genoma
en trio (WGS), que mostré una mutacion de novo, fra-
meshift, en el exon 5, en heterozigosis, del gen PPM1D
(hg19; chr 17: 58734146; NM_003620.3; c.1206_1207del,
p.Asn402Lysfs*31). Esta mutacion, confirmada posterior-
mente por Sanger, no ha sido previamente descrita en las
bases de datos ni en la bibliografia médica.

Las caracteristicas fisicas mas frecuentemente observa-
das en el JDVS son la hipotonia?, la edad dsea retrasada®, las
dificultades de alimentacién y los problemas gastrointestina-
les (incluidos los vomitos y el estrefiimiento)', y dismorfias
como las anormalidades faciales leves comentadas’?, la
microcefalia, la hiperlordosis*, las manos pequefias con bra-
quifalangia (detectables en el 90% de los casos) y unas
algo hipoplasicas' . Dentro de las dificultades cognitivo-
comportamentales, las mas frecuentes son el retraso en
el habla*, el TDAH? y la ansiedad con componente rigido-
obsesivo?? acompafiada de hiper o hiporreactividad a los
estimulos sensoriales (hipersensibilidad al sonido®, umbral
alto al dolor en el 90% de los casos)> *; muchas de ellas
se encuentran en nuestro paciente. La hipersexualidad ha
sido descrita previamente en pacientes con discapacidad
intelectual y puntualmente en pacientes con trastornos
del espectro autista®. Actualmente no se conoce si dicha
hiperactivacion forma parte de un fenotipo conductual espe-
cifico, escasamente referido con anterioridad.

Destacamos la presencia del JDVS en un caso con dis-
morfias caracteristicas, pero sin discapacidad intelectual y
con una curiosa y llamativa conducta hipersexual, secun-
dario a una mutacion no descrita previamente. Si bien la
discapacidad en grado variable ha sido la norma en este
sindrome’, Jansen et al., en su serie, describid otro caso
con JDVS sin discapacidad intelectual?, mostrando la nece-
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sidad de estudios genéticos ampliados ante la presencia de
trastornos del neurodesarrollo complejos de causa descono-
cida.
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Sudoraciéon como presentacion
de epilepsia focal: descripcion
de un caso clinico

)

Gheck for
Updaies

Sweating as a presentation of focal epilepsy:
clinical case report

Sr. Editor:

Los sintomas autonémicos pueden ser la primera manifes-
tacion de una crisis epiléptica (CE)'. La clasificacion de la
Liga Internacional contra la Epilepsia (ILAE) reconoce las cri-
sis autondmicas como crisis focales con inicio no motor?.
De acuerdo con esto, los sintomas autonomicos pueden
ser variables, desde cambios subclinicos hasta inestabili-
dad hemodinamica potencialmente fatal. Por lo general,
las crisis autonémicas tienen su sustrato anatéomico en la
red autonoma central. Incluye la corteza insular, la corteza
cingulada anterior, la amigdala, el hipotalamo, la sustancia
gris periacueductal, el nlcleo parabraquial, el nlcleo del
tracto solitario, la médula ventrolateral rostral y los nlcleos
medulares del rafe®. Presentamos el caso de un paciente con
episodios de sudoracion hemicorporal derecha como conse-
cuencia de una displasia insular.

Varén de 39 aios, diestro, sin antecedentes personales
de interés. Desde los 28 afos ha presentado episodios de
elevacion de temperatura y sudoracion en hemicara y hemi-
cuerpo derechos de 5-10 minutos de duracion, sin alteracion
del nivel de consciencia (fig. 1 y Video). La frecuencia de
aparicion es de 6-7 episodios al dia. El electroencefalograma
(EEG) basal y tras privacion de sueio no mostraron altera-
ciones epileptiformes. Se realiz6 una resonancia magnética

(RM) cerebral 3 T en la que se aprecian signos radiologi-
cos sugestivos de polimicrogiria del cortex insular izquierdo
(fig. 2). Ante la sospecha de CE autonémicas focales se inicio
tratamiento con acetato de eslicarbazepina 800 mg/dia con
reduccion del nimero de crisis, con una frecuencia actual
de un episodio mensual. Actualmente, el paciente esta en
periodo de ajuste de dosis y no se ha realizado vigilancia
con videoelectroencefalograma (VEEG) debido a la falta de
disponibilidad en nuestro centro y a la buena respuesta al
tratamiento instaurado.

Figura 1 Sudoracion en extremidad inferior del paciente
durante una crisis epiléptica.
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