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TENMO Trastorno del espectro de la neuromielitis 6ptica
AQP4 aquaporina 4

anti-AQP4 anticuerpo contra aquaporina 4

NMO Neuromielitis 6ptica

RM resonancia magnética

SAP Sindrome de Area Postrema

NO Neuritis 6ptica

MT Mielitis tranversa




RESUMEN.

Titulo:Sintomas de Sindrome de Area Postrema en pacientes con diagndstico de
Trastorno del Espectro de Neuromielitis Optica en el Hospital de Especialidades
del CMN SXXI.

Dra. Daniela Alexia Ledn Castillo, Residente de 3er afio de Neurologia Clinica del
Hospital de Especialidades , Centro Médico Nacional Siglo XXI

Dra Brenda Bertado Cortés, Médico Neurdélogo Adscrito al servicio de Neurologia
Clinica del Hospital de Especialidades , Centro Médico Nacional Siglo XXI

INTRODUCCION:EI sindrome de area postréma es una condicién caracterizada
por ataques de nausea, vomito, hipo intratable y narcolepsia en el trastorno del
espectro de la neuromielitis éptica . Es considerado un sindrome core de este
padecimiento. La frecuencia y caracteristicas clinicas son pobremente reportadas
y mas en América Latina.

OBJETIVO: Determinar la frecuencia y severidad de sintomas de sindrome de
area postrema en pacientes con diagnostico de trastorno del espectro de
neuromielitis Optica en el servicio de Neurologia del Hospital de Especialidades de
Centro Médico Nacional de Siglo XXI de octubre del 2020 a octubre 2021

PACIENTES Y METODOS:Estudio longitudinal transversal y descriptivo en donde
mediante una encuesta se recabaron los datos clinicos de sintomas de sindrome
de &rea postrema en pacientes con diagnostico de Trastorno del espectro de la
Neuromielitis Optica. Se usaron las escalas de PUQE y Epworth para el
diagnostico de nausea/vomito y narcolepsia, respectivamente. También se uso un
cuestionario de dos opciones para determinar la frecuencia de hipo. El resto de los
datos se obtuvieron del expediente clinico.

ANALISIS ESTADISTICO: Las variables cuantitativas se expresan como media,
desviacion estandar y rango intercuartil;las variables cualitativas se expresaron en
frecuencias y porcentajes.

RESULTADOS:Incluimos a 50 pacientes que cumplian con los criterios de
inclusion para diagnéstico de Trastorno del espectro de la Neuromielitis Optica.La
edad media fue de 45.5( £SD 14.34) afios. La edad media al diagndstico fue de
39.7 ( £SD 13.15) afios.Las mujeres fueron mas frecuentemente afectadas( 64%).
La frecuencia de sintomas del area postrema aislada fue de 36%( nausea/vomito),
14% ( narcolepsia), y 22% hipo intratable. La combinacion de nausea/vémito e
hipo fue mas frecuente que otras combinaciones.

CONCLUSIONES: EI sindrome de area postrema es un sindrome core del
Trastorno del Espectro de la Neuromielitis 6ptica con una incidencia mas alta en
mujeres.
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MARCO TEORICO

Definicion

En la mayoria de los textos se hace alusion al trastorno del espectro de la
neuromielitis oOptica (TENMO) como una enfermedad inflamatoria severa
desmielinizante del sistema nervioso central que es clasificada en el CIE10 dentro
de las enfermedades desmielinizantes (1), sin embargo los estudios patoldgicos
de pacientes con TENMO seropositivos a anticuerpos contra aquaporina 4
(AQP4) indican que los receptores de AQP4 se expresan en los astrocitos , los
cuales son el principal objetivo de ataque inmunoldgico,ademas la destruccién
astrocitaria es mas severa y extensa que la desmielinizacion en la enfermedad ,
por lo que se sugiere que la enfermedad deberia clasificarse dentro de las
enfermedades autoinmunes astropaticas mas que dentro de las enfermedades

desmielinizantes (2).
Introduccion

Dentro de la perspectiva histérica a partir del siglo XIX se empieza a tomar interés
por describir casos en los que habia afeccién simultanea o secuencial en médula
espinal y nervio optico en grados variables de severidad, incluyendo el caso de
afeccion severa en la autopsia de Eugene Devic , a estos primeros casos, por la
afectacion topografica mencionada, se les nombrd 6pticamielitis. Como se vio en
el caso de Devic, los primeros criterios diagnésticos fueron propuestos por un
grupo de la Clinica Mayo en 1999.Aqui la neuritis 6ptica (unilateral o bilateral), la
mielitis y ninguna otra enfermedad del SNC se habian considerado requisitos
diagnosticos absolutos de neuromielitis 6ptica antes del descubrimiento del
anticuerpo contra aquaporina 4 ( antiAQP4). En aquellos dias, en Asia y algunas
otras partes del mundo donde la esclerosis multiple tipica era relativamente rara,
los pacientes con neuritis éptica recurrente y mielitis sola eran diagnosticados con
“esclerosis multiple éptico espinal' y aquellos con manifestaciones cerebrales con
0 sin neuritis 6ptica y mielitis fueron clasificados como esclerosis mudltiple

convencional . En 2006 el grupo de la clinica Mayo incorporé la seropositividad por
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el anticuerpo AQP4 en los criterios diagndésticos , pero tanto la mielitis como la
neuritis Optica permanecieron como criterios absolutos. Después , basados en los
estudios de casos positivos de AQP4 , se introdujo en 2007 el término de
“Trastorno del espectro de neuromielitis optica” .

El término de TENMO fue propuesto para unificar términos e incluye la neuritis
Optica , formas limitadas ( neuritis 6ptica y mielitis transversa longitudinalmente
extensa) , sindromes encefélicos y su combinacion, e incluye un amplio espectro

de manifestaciones clinicas.

Fisiopatologia

La neuromielitis optica (NMO) es una enfermedad compleja con la interaccion
entre factores ambientales y genéticos. La principal caracteristica inmunolégica es
la presencia de anticuerpos contra aquaporina ( anti-AQP4). Sin embargo la falta
de anti-AQP4 en algun subgrupo de pacientes con neuromielitis sugieren que la
enfermedad puede ser causada por otros mecanismos como las enfermedades de
tejido conectivo , trastornos paraneoplasicos ,enfermedades infecciosas dando
una fuerte evidencia a favor de la heterogeneidad etiopatogénica de esta
enfermedad. Las lesiones tipicas de neuromielitis 6ptica son cavitarias,necréticas
e infiltradas con macréfagos y granulocitos . Estudios inmunopatologicos han
demostrado pérdida de la inmunoreactividad a las proteinas astrociticas, proteina
fibrilar &cida y acuaporina 4 especialmente en las regiones perivasculares con
depdsito de complemento activado e inmunoglobulinas.

Los eventos que inician la produccion de anti-AQP4 , su acceso al sistema
nervioso central y el mecanismo preciso por el cual se lleva a cabo la cascada
inflamatoria permanece desconocido . Células T activadas especificas para un
antigeno pueden entrar al SNC y causar disrupcion de la barrera hematoencefalica
. Las células T se cree que son involucradas en la patogénesis porque la AP4
IgG1 es una subclase de inmunoglobulina dependiente de células T

Varios blancos patogénicos han sido descritos en el trastorno del espectro de la
neuromielitis 6ptica , incluyendo la acuaporina, la glicoproteina de oligodendrocito,

la proteina fibrilar acida, la proteina de metaloproteasa 9, VEGFA, ICAM 1y
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VCAM1. La AQP4 es el principal objetivo en la inmunopatogénesis de la
neuromielitis éptica , esta es una proteina integral de los astrocitos y del
epéndimo en el sistema nervioso central, de las células de Miller en la retina y de
las células de saculo en el oido interno . Estan ancladas por el complejo de
distroglicano a los procesos podocitarios de los astrocitos en la barrera
hematoencefélica. Los cambios de la regién perivascular con infiltracion de los
macrofagos, depédsito de inmunoglobulina y complemento , ademéas de la
hialinizacion vascular sugiere que el espacio perivascular es el el sitio primario del
proceso inflamatorio en la neuromielitis Optica. La union selectiva de IgGs a los
receptores de acuaporina 4 forman complejos que se unen a los astrocitos y llevan
a la activacion del complemento con la subsecuente infiltracion de los leucocitos (
eosindfilos y neutréfilos ) , linfocitos T ( CD3+ y CD8) y células NK. El proceso
inflamatorio final lleva al dafio del astrocito y su muerte con el involucro secundario

del oligodendrocito e involucré neuronal(3)

Epidemiologia

La NMO es usualmente esporadica, pero un numero de casos familiares han sido
descritos. Esta clasificada dentro de las enfermedades raras que afecta a todas
las etnias en diferentes estados socioecondmicos con una prevalencia que va de
0.52 a 4.4/ 100,000. Generalmente afecta a adultos jovenes ( edad promedio de
32.6 -45.7 afos ) con predominancia en mujeres (9:1) .

La prevalencia de NMO en Latinoamérica varia de 0.37/100,000 a 4.2/100,000 en
las islas del Caribe(4) .Se ha visto una asociacién con el HLA DRB1*03 en
habitantes de las Antillas Francesas, Ribeira o Preto, Rio de Janeiro y México. La
prevalencia de NMO entre mestizos que viven en Ciudad de México fue de
1/100,000 (5).En cuanto al predominio racial se ha visto mayor frecuencia en raza
negra en comparacion con otras reportandose una prevalencia de 1.8/100 000 y
0.55/100 000 respectivamente (6).Segun un estudio realizado en México en 1999
se reporto una prevalencia de 1.3/100 000 (7) .En latinoamérica la poblacién mas

frecuentemente afectada fueron mujeres entre 30-40 afios.
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Algunos estudios analizan las caracteristicas clinicas y la discapacidad son
afectadas por la edad de inicio y diferencias raciales.Segun un estudio
epidemioldgico los pacientes con inicio mas joven debutaron mas frecuentemente
con neuritis Optica, mientras que aquellos de mayor edad tuvieron mielitis como
presentacion inicial. (8)

Varias enfermedades autoinmunes han sido reportadas en mas del 30% de los
pacientes con NMO , sugiriendo que los individuos con esta condicion podrian
tener una predisposicion genética a la autoinmunidad una fuerte asociacion ha
sido establecida con Lupus Sistematico, Sjogren ,Mistenia gravis, sindrome de
anticuerpos antifosfolipidos, enfermedades asociadas a ANCA tiroiditis de
Hashimito , anemia perniciosa, colitis ulcerativa, purpura trombocitopenica
idiopatica ,colangitis esclerosante primaria y sarcoidosis.Algunos otros sindromes
son recientemente asociados tales como opsoclono-mioclonos, deterioro cognitivo,

mielopatia aguda, hiperckemia, pérdida de cabello, y mielorradiculitis (9)

Manifestaciones clinicas y criterios diagnosticos

La presentacion mas tipica clinica de la NMO es neuritis éptica aguda o con
mielitis transversa longitudinalmente extensa. El curso remitente de la enfermedad
es la presentacion clinica mas tipica , constituyendo 90% de los casos del
trastorno del espectro de la neuromielitis 6ptica. El curso monofasico tiende a
afectar a poblacién méas joven y no parece tener diferencias en términos de género
; tiene una asociacion menos frecuente con otras enfermedades autoinmunes y
tiene una baja prevalencia con los anticuerpos contra aquaporina 3 .El consenso
encargado de la creacion de los criterios diagndsticos nuevos recomienda al
menos 5 afios o mas de tiempo libre de recaidas para que se pueda considerar un
curso monofasico . En pacientes con una evolucion de recaidas después del
primer ataque , las recaidas pueden ocurrir dentro de un afio ( 60% de los
pacientes ) o después de 3 afios (90% de los pacientes ) y presentan un curso

tipico progresivo que lleva a desarrollo de discapacidad persistente. (1)
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De acuerdo al panel de expertos del consenso 2015 para la creacién Criterios
diagnésticos de consenso internacional para el espectro de trastorno de
neuromielitis Optica ha recomendado la unificacion de los términos de
neuromielitis optica y trastorno del espectro de neuromielitis 6ptica. De la misma
forma se ha recomendado que estos criterios se apliquen tanto a pacientes con
positividad para anticuerpos contra antiacuaporina 4 y para aquellos negativos con
sindromes clinicos caracteristicos dado la amplia heterogeneidad de los
pacientes.

El trastorno del espectro de la neuromielitis dptica fue clasificado por el estado de
los anticuerpos AQP4 como anti-AQP4 seronegativo o anti-AQP4 seropositivo(4).
Esta clasificacion permite incluir a pacientes con manifestaciones clinicas no
limitadas Unicamente al nervio 6ptico o a la médula espinal , dando un mejor
papel diagnostico a la deteccion de anticuerpos AQP4 y a las caracteristicas
imagenoldgicas tipicas. De hecho , se ha mostrado que el 15% de los pacientes
con NMO se presentan con sintomas neurologicos que indican encefalopatia,
alteracion del tallo cerebral , disfuncién hipotalamica e involucré muscular.

Ciertas caracteristicas clinicas son particularmente sugestivas de trastorno del
espectro de neuromielitis éptica:

Neuritis Optica es simultaneamente bilateral , involucra el quiasma optico, causa
defecto altitudinal, pérdida visual severa ( agudeza visual de 20/200 o peor) .
Sindrome espinal completo , mas que parcial especialmente con espasmos
ténicos paroxisticos.

La afeccion del tallo cerebral puede ser asociada con disfuncion visual incluyendo
diplopia y nistagmo , y trastornos de la audicion y del equilibrio. Otros sintomas en
pacientes con trastorno del espectro de la neuromielitis éptica son la debilidad
facial, narcolepsia , hipotension , bradicardia, hipotermia y neuralgia periférica. El
involucro hipotalamico y del tallo cerebral ha sido frecuentemente asociado con la
positividad para los anticuerpos contra AQP4 y las lesiones tipicas por resonancia
magnética.

La resonancia magnética(RM) tipicamente muestra alteraciones de la sustancia

blanca como parches y manchas en las areas con mayor expresion de AQP4. De
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hecho los anti-AQP4 son altamente sensibles (73%) y especificos (91%), siendo
ademas marcadores Utiles para monitorear la actividad de la enfermedad y la
respuesta al tratamiento. Ademas se han sugerido otros biomarcadores para los
pacientes que son seronegativos como los AQP1 y contra la glicoproteina del
mielina del oligodendrocito (IgGs -MOG) los cuales se han detectado en 10-25%
de los casos (4)

La nausea y vomito o hipo intratable asociado a disfuncion del tallo cerebral ha
sido descrito. Se sabe que estos pueden ocurrir en muchas condiciones y ellos
son controlados por varias estructuras centrales localizadas en el tallo
cerebral(10).

De acuerdo a los nuevos criterios de clasificacion el trastorno del espectro de
neuromielitis 6ptica AQP4 positivo se refiere a los pacientes con:

1) Al menos un de los 6 caracteristicas clinicas core del trastorno del espectro
de la neuromielitis 6ptica que confirmen el involucro de cualquiera de los
siguientes: Nervio optico, medula espinal, region dorsal medular, tallo
cerebral, diencéfalo y hemisferios cerebrales

2) AQP4 positivos

3) Exclusion de diagndsticos alternativos

El trastorno del espectro de la neuromielitis Optica sin AQP4 o con
desconocimiento del estado seroldgico de los mismos , de acuerdo a los mismos
criterios internacionales se basa en :

1) Al menos 2 de las 6 caracteristicas clinicas core del trastorno del espectro
de la neuromielitis 6ptica
a) Al menos uno tiene que ser neuritis Optica, mielitis aguda, o sindrome

del &rea postrema
b) Diseminacion en el espacio de las lesiones con caracteristicas clinicas
relacionadas
c) Caracteristicas clinicas tipicas por resonancia magnética
2) AQP4 negativo o no disponibles

3) Exclusion de diagnadsticos alternativos
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Existe banderas rojas que hacen dudar del trastorno del espectro de la
neuromielitis éptica( deterioro neurolégico progresivo independiente de los
ataques ,tiempo de nadir atipico, menos de 4 horas, empeoramiento continuo de
méas de 4 semanas del inicio del ataque, mielitis parcial , presencia de bandas
oligoclonales , que coexista con comorbilidades como la sarcoidosis,
cancer,infeccién cronica , caracteristicas imagenolégicas clasicas de esclerosis
multiple( dedos de Dawson, lesiones adyacentes al ventriculo lateral en el polo
inferior del I6bulo temporal, involucro de las fibras U, lesiones corticales, lesiones
menor a 3 cuerpos vertebrales, lesiones predominantemente periféricas) . (11)

El Panel 2015 recomienda para la obtencion de los anticuerpos AQPE4IgG usar
pruebas basadas en células ( microscopio o citometria de flujo) con sensibilidad de
76.7% . La inmunofluorescencia directa y el método de ELISA tienen una
sensibilidad mas baja ( 63-64% ). (12). Dentro de los estudios como bien se
menciond la presencia de bandas oligoclonales es una bandera roja , aunque
estas pueden estar presentes hasta en el 20% de los pacientes en el ataque
agudo. También se han descrito hallazgos del liquido cefalorraquideo que pueden
ser Utiles en la distincion entre neuromielitis Optica y esclerosis mdltiple , como la
presencia de pleocitosis >50 leucos/ml, neutréfilos o eosindfilos, la proteina fibrilar
acida también se ha encontrado elevada en los ataques de neuromielitis éptica ,

pero Unicamente permanece elevada en dias o semanas después del ataque.(11)
Sindrome del area postrema

El Area postrema sirve como una zona quimiorreceptora para emesis, se
encuentra en el piso del cuarto ventriculo , en esta area las uniones endoteliales
son débiles , y estan ricas de canales anti-AQP4,las lesiones de esta zona han
mostrado mayor inflamacion en contraste a las lesiones de la médula espinal y del
nervio optico, ( las cuales tienen mayor desmielinizacion y necrosis)y esta quiza
sea la razon por la que el tratamiento instaurado para TENMO lleve la mayoria de
veces a la resolucion completa de los sintomas (13) . El conocimiento que se tiene
actualmente del area postrema es que es uno de los érganos circunventriculares ,

una parte que contiene quimiorreceptores del circuito central responsable del
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vomito e hipo ( en asociacién con otras estructuras cerebrales incluyendo el
nucleo del tracto solitario).El area postrema a través de conexiones hipotalamicas
con el tallo cerebral regula el equilibrio de liquidos, osmoregulacion,
inmunomodulacibn 'y otros sistemas patologicos(14) . El involucro
neuroinflamatorio del Area Postrema da como resultado un sindrome clinico de
inicio agudo o subagudo , solo o en combinacion episédico o constante que
consiste en nausea intratable , hipo y vomito que persisten al menos 48 horas que
no pueden ser atribuidos a otra etiologia que en su conjunto se conocen como el
sindrome de Area Postrema (SAP) (15).

En 75% de los pacientes con hipo intratable la resonancia magnética detecto
lesiones lineares medulares que involucran la region del pericanal, area postrema
y el nlcleo del tracto solitario . Estos hallazgos y reportes subsecuentes llevaron a
la conclusion que esta presentacion fue caracteristica del trastorno de la
neuromielitis 6ptica (16). Dependiendo del método , series de casos han reportado
diferentes nimeros para la incidencia del involucro del area postrema en TENMO.
En una serie de 258 pacientes con trastorno del espectro de la neuromielitis 6ptica
los signos de afeccion del tallo cerebral fueron encontrados en 31.4% , y el hipo
fue el segundo hallazgo mas comun (22.3%), después vomito (17) . otra serie de
casos reportd que el 14-17% de los pacientes se presentan con APS (18). Cuando
Se uso resonancia magnética para identificar las lesiones 15-44% de los pacientes
tuvieron lesiones unilaterales o bilaterales en el area postrema (19).

El area de postrema es ahora considerada de importancia diagnostica y
prondstica. Algunos autores han sugerido que el involucro de la médula podria ser
una advertencia de una evolucidon mas severa . En una serie de casos de 170
pacientes, 44 tuvieron lesién en la médula oblonga (20). Las lesiones en esta
region se asociaron con tasas mas altas de hipo, asi como mayores tasas de
recaida. Curiosamente, el SAP podria mostrar especificidad para TENMO mas alla
de una asociacion puramente anatdmica. En una serie que comparo 124 pacientes
con TENMO y 56 con otras etiologias de mielitis transversa longitudinalmente
extensa, en general el 19.9% tenia compromiso de la médula dorsal, sin

diferencias en la proporcion de casos entre pacientes con trastorno del espectro
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de la neuromielitis Optica y otras etiologias(21). Sin embargo, en este subgrupo, la
presentacion clinica real de néuseas, vomitos e hipo intratables fue el sello
distintivo del 51% y 26%, respectivamente, de los pacientes con trastorno del
espectro de la neuromielitis Optica y otras etiologias(22). Los autores concluyeron
gue cuando la afectacion del area postrema se acompafia del SAP clinico, este es
muy especifico para trastorno del espectro de la neuromielitis Optica seropositivo
(23). Como se sabe el SAP se incluye como criterio clinico core para TENMO ;sin
embargo el fenotipo de SAP ( inicio, frecuencia, duracion , severidad, sintomas
asociados y respuesta al tratamiento ) no estan del todo bien descrito adn . Lo
anterior fue el motivo del trabajo publicado por Shosha y colaboradores en donde
definieron la frecuencia, duracién y severidad de la nausea intratable, vomito e
hipo en pacientes con TENMO positivos para anti-AQP4 usando los datos de una
base internacional de pacientes que cumplian con estas caracteristicas revelando
una alta prevalencia de SAP( al inicio 7.1%-10.3% , subsecuente 9.4-14.5%) a
través de los continentes .Para los pacientes con 157 episodios de SAP , la
nausea se presentd en 81% y tuvo una duracion media de 14 dias ( rango de 2-
365 dias), el vémito se presentd en 72%, con una media de episodios en total de 5
episodios por dia ( rango de 2-40), hipo 65% con una duracién promedio de 14
dias ( rango de 2-365 dias ) , usando para graduar la severidad de los sintomas la
escala PUQE con adicién del hipo como componente de TENMO ( Pregnancy-
Unique Quantification of Emesis and Nausea) concluyendo que el SAP es
frecuente encontrarlo al inicio y durante el curso de la enfermedad.La mayoria de
los pacientes (90%) ha tenido una resolucién rapida de los sintomas con la
inmunoterapia.De 100 pacientes en Estados Unidos que cursaron con SAP con
diagnostico de TENMO , 19% fueron leves 24% moderados y 57% severos .
Finalmente en dicho articulo se concluyo que SAP fue aislado en 32% y precedio
a ataques tipicos de TENMO en 68% (24)
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Tratamiento

Recientemente el tratamiento para TENMO ha sido clasificado en lo siguiente;
para acelerar la recuperacién de una exacerbacion aguda; para prevenir recaidas
a largo plazo; y minimizar las secuelas crénicas.

Para lo primero dosis altas de metilprednisolona 1 gr/dia por 3-5 dias es la primera
linea en la fase aguda, seguido por un esquema de traslape con esteroides orales
para evitar una recaida temprana . Recambio agudo plasmatico( 30-40 mg/kg) de
4 a 7 sesiones para casos refractarios a esteroides. Algunas publicaciones
recientes también sugieren una terapia dual de plasmaféresis y corticosteroides
desde el inicio , especialmente en pacientes que se presentan con recaida y una
historia de respuesta favorable a plasmaféresis. Incluso Abboud y colaboradores
mostraron que 65% de los pacientes que recibieron esta terapia dual de
plasmaféresis y esteroides tuvieron un EDSS estable o mejorado post recaida
comparado con 35% que recibieron monoterapia con esteroide.

Para prevenir futuras recaidas la inmunosupresion es necesaria. Los farmacos
comunmente usados incluyen la azatioprina ( 2-3 mg/kg/dia) en combinacién con
prednisona (30 mg /kg/dia) , micofenolato de mofetilo (1-3 gr/dia) en combinacion
con prednisona (30 mg /kg/dia) , rituximab 375 mg /m2 por semana por 4 dosis 0 1
gr en dos dosis. El rituximab es mas potente que el micofenolato y la azatioprina
en prevenir recaidas . El metotrexate (15-25 mg /semana), mitoxantrona 12
mg/m2/mes.

Dentro de las nuevas estrategias terapéuticas reservadas para pacientes con
manifestaciones clinicas severas y que no responden a la terapia estandar se
encuentran los siguientes: Tocilizumab el cual reduce a sobrevida de los
plasmablastos y la produccion de anticuerpos contra antiacuaporina 4 (25),
Eculizumab el cual neutraliza C5 y previene la activacion de la cascada de
complemento (26), Aquaporumab que es un anticuerpo humano monoclonal que

bloquea la porcion Fc de union al complemento reduciendo el dafio celular (27)
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El tratamiento sintomético para las secuelas cronicas incluyen para los espasmos
tonicos carbamazepina 200-400 mg por dia, otras secuelas son la espasticidad,

disuria, constipacion , depresion , fatiga, y otras secuelas crénicas (28)

JUSTIFICACION

La neuromielitis éptica es un enfermedad neuroldgica discapacitante, para la cual
existen diversas terapias modificadoras de la enfermedad, que han permitido una
mejora en la calidad y esperanza de vida de los pacientes.

El comportamiento clinico més frecuente de la neuromielitis 6ptica es aquel que
tiene un curso multifasico por lo que el diagndstico oportuno y la instalacién de
tratamiento para prevenir nuevos brotes es necesario.

Dentro de las formas de presentacion del trastorno del espectro de neuromielitis
Optica se encuentra el sindrome de area postrema, que pese a que no es tan
frecuente como la mielitis transversa o neuritis Optica su identificacion precoz
impactard en la instauraciéon de tratamiento oportuno disminuyendo con ello las
recaidas y asi la discapacidad subsecuente.

Existe poca evidencia acerca de la epidemiologia a nivel mundial del sindrome de
area postrema en pacientes con trastorno del espectro de la neuromielitis Optica
,no existiendo hasta la fecha informacion reciente sobre la epidemiologia de este
sindrome en nuestro pais , por lo que resulta necesario conocerlo.

El Centro Médico Nacional Siglo XXI cuenta con una de las poblaciones de
Neuromielitis 6ptica més grande a nivel nacional, por lo que los datos obtenidos
contribuiran al seguimiento de pacientes con dichas caracteristicas y en un futuro

a la toma de decisiones terapéuticas a nivel institucional y nacional.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Dentro de los dltimos criterios diagndsticos para neuromielitis 6ptica se encuentra
incluido el sindrome de area postrema.

Sin embargo, se desconoce la frecuencia de presentacion y severidad de este
sindrome en pacientes mexicanos.

Determinar la frecuencia de presentacion y severidad de sindrome de area
postrema en pacientes con neuromielitis Optica, en un hospital de tercer en
México, a través de un estudio prospectivo, nos permitiria enfatizar su existencia y
utilidad para diagnéstico oportuno, instauracion de tratamiento y prevencion de

recaidas para disminucion de la discapacidad .

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cudl es la frecuencia y severidad de sintomas de sindrome de area postrema en
pacientes con diagndstico de trastorno del espectro de neuromielitis Gptica en el
servicio de Neurologia del Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional
de Siglo XXI en el periodo comprendido de octubre del 2020 a octubre 2021 ?

OBJETIVO GENERAL.:

Determinar la frecuencia y severidad de sintomas de sindrome de area postrema
en pacientes con diagnostico de trastorno del espectro de neuromielitis dptica en
el servicio de Neurologia del Hospital de Especialidades de Centro Médico
Nacional de Siglo XXI en el periodo comprendido de octubre del 2020 a octubre
2021

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

Determinar la frecuencia de sintomas de sindrome de area postrema en pacientes
con diagnoéstico de trastorno del espectro de neuromielitis dptica en el servicio de
Neurologia del Hospital de Especialidades de Centro Médico Nacional de Siglo
XXI
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Determinar la severidad de sintomas de sindrome de area postrema en pacientes
con diagnadstico de trastorno del espectro de neuromielitis éptica en el servicio de

Neurologia del Hospital de Especialidades de Centro Médico Nacional de Siglo XX

Determinar la frecuencia de pacientes con positividad a anticuerpos contra
receptor de antiacuaporina 4 con sintomas de sindrome de area postrema en
pacientes con diagnéstico de trastorno del espectro de neuromielitis dptica en el
servicio de Neurologia del Hospital de Especialidades de Centro Médico Nacional
de Siglo XXI

Determinar la frecuencia de pacientes con neuritis Optica y  sintomas de
sindrome de area postrema en pacientes con diagndstico de trastorno del espectro
de neuromielitis 6ptica en el servicio de Neurologia del Hospital de Especialidades

de Centro Médico Nacional de Siglo XXI

Determinar la frecuencia de pacientes con mielitis longitudinalmente extensa y
sintomas de sindrome de area postrema en pacientes con diagnostico de trastorno
del espectro de neuromielitis Optica en el servicio de Neurologia del Hospital de

Especialidades de Centro Médico Nacional de Siglo XXI

Determinar la frecuencia de pacientes con somnolencia excesiva y sintomas
de sindrome de area postrema en pacientes con diagnostico de trastorno del
espectro de neuromielitis Optica en el servicio de Neurologia del Hospital de

Especialidades de Centro Médico Nacional de Siglo XXI

HIPOTESIS:

Los sintomas de sindrome de area postrema en pacientes con diagnostico de
trastorno del espectro de neuromielitis éptica en el servicio de Neurologia del
Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional de Siglo XXI son

frecuentes .
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HIPOTESIS NULA:

Los sintomas de sindrome de area postrema en pacientes con diagndéstico de
trastorno del espectro de neuromielitis 6ptica en el servicio de Neurologia del
Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional de Siglo XXI no son
frecuentes.

MATERIAL Y METODOS

Tipo de estudio.

Observacional, prospectivo, descriptivo, transversal.

Ubicacién, estado, tiempo y espacio

Pacientes con diagnéstico de trastorno del espectro de neuromielitis 6ptica del
servicio de Neurologia clinica del CMN Siglo XXI ,que acuden a consulta de

seguimiento en el periodo comprendido de octubre 2020 a octubre 2021.

Muestreo.

No probabilistico y por conveniencia.

Criterios de inclusion

Pacientes con diagndstico de Neuromielitis optica de acuerdo a los criterios
Wingerchuck 2015, que se encuentren en seguimiento por consulta externa en el
servicio de Neurologia clinica en el CMN SXXI en el periodo comprendido de
octubre 2020 a octubre 2021.

Pacientes con expediente clinico completo.
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Criterios de exclusion:

Pacientes con expediente clinico incompleto.

Pacientes que no acepten participar en el estudio.

Criterios de eliminacion

Pacientes que no llenen adecuadamente el cuestionario .

Pacientes con pérdida del seguimiento.

Tamano de la muestra

Muestra por conveniencia, se incluyen a todos los pacientes que cumplan con los

criterios de seleccion.
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Variable

Edad

(media)

Género

(Porcentaje)

Nausea

vomito

Hipo

Definicién

conceptual

Numero de afios
reportado por el
paciente

corroborado por

informacion  del

paciente
Caracteres
sexuales tanto
primarios como

secundarios que
definen el género
de hombre o

mujer.

Las nauseas son
una  sensacion
gque indica la
proximidad  del
vomito y
esfuerzos que
acompafan a la
necesidad de
vomitar.

El vomito es la
expulsion
violenta y
espasmadica del
contenido del
estbmago a
través de la
boca.

Es una
contraccion
espasmadica,

Definicion

operacional

Numero de
afios, reportados
por el paciente y
corroborados en
el expediente

clinico.

definido

por el feneotipo

Sexo

del paciente y
corroborado en

el expediente.

Numero de
horas en un dia
promedio

graduado en
horas de
sensacion de

nausea o vomito

Presencia de
contracciones
espasmadicas
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Tipo

Descriptiva

Descriptiva

Descriptiva

Descriptiva

Escala de

Medicion

Cuantitativa

discreta

Cualitativa

Nominal

Cualitativo

Nominal

Cualitativa

Unidades de
medicion 0]

categorias

Afios

-Hombre (H)

-Mujer (M)

< 0=6 leve
7-12 moderado

> 0 =13 severo

-Si



Narcolepsia

Mielitis

transversa

Neuritis 6ptica

involuntaria y
repetitiva del
diafragma y los
musculos
intercostales que
provoca una
inspiracién subita
de aire.

Se define por la

presencia de
exceso de
somnolencia
irresistible

durante el dia.

Es un trastorno
neuroldgico
causado por una
inflamacién de la
sustancia gris y
blanca de un
segmento de la
médula espinal
que ocasiona
trastornos
sensitivos,
motores y
autonémicos en
grado y duracion
variables

Es la inflamacion
del nervio éptico
que puede
originar una

involuntarias vy
repetidas del
diafragma y los

musculos
intercostales
que provoca una
inspiracion
subita de aire
continua por

mas de 48 horas

Se define por la
presencia de
exceso de
somnolencia
irresistible
durante el dia
segun distintas
actividades
cotidianas
diurnas
graduadas en
una escala por
puntos tomando
como punto de
corte el
resultado de la
sumatoria de los
mismos mayor a
13

Presencia  por
resonancia

magnética  de
lesién en

medula espinal
que abarca mas
de 3 segmentos
vertebrales

Es la
inflamacién  del
nervio Optico
que puede
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Descriptiva

Descriptiva

Descriptiva

Nominal

Cuantitativa

Nominal

Cualitativa

Nominal

Cualitativa

Nominal

-No

Normal 2-10

Narcolepsia 13-
24

Si

-No

Si

No



Anticuerpos
contra receptor

antiaquaporina

pérdida de visién | originar una

parcial 0 | pérdida de

completa vision parcial o

repentina completa

Inmunoglobulina  Presencia  por Descriptiva Cualitativa -Si
del tipo 1gG ELISA de

dirigido contra el = Inmunoglobulina Nominal -No

receptor de
antiaquaporina 4

del tipo IgG
dirigido contra el

4

receptor de
antiaquaporina 4

VARIABLES

Se incluiran variables demograficas, sintomas del area postrema como nausea,
vomito, arqueo, hipo, narcolepsia, presencia de neuritis optica, mielitis transversa
longitudinalmente extensa, anticuerpos contra antiaquaporina 4, fecha de
diagnostico, tratamientos recibidos en el servicio de Neurologia en el CMN SXXI
Dr Bernardo Sepulveda en el periodo comprendido de Octubre 2020-Octubre 2021

Descripcion del estudio

a) Obtencion de la informacion.

La informacion fue obtenida de la base de datos de la clinica de Enfermedades
Desmielinizantes del Servicio de Neurologia del Hospital de Especialidades del
servicio de Neurologia del CMNSXXI Dr Bernardo Sepulveda , asi como de los
expedientes clinicos, se identificaron a los pacientes con diagnéstico conocido de
Neuromielitis 6ptica con base en los criterios de Wingerchuck 2015.

Los pacientes que contaron con dicho diagnéstico posterior a la firma del
consentimiento informado, se les otorgo un cuestionario en donde venian
sintomas del area postrema y algunas otras variables demogréficas y en relacién a

evolucion, otros sintomas y tratamiento de su enfermedad.
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Mediante una hoja de recoleccién de datos (Anexo 1) se recabo la informaciéon de
los pacientes en cuanto a caracteristicas demograficas, sintomas del area
postrema como nausea, vomito, arqueo, hipo, narcolepsia, presencia de neuritis
Optica, mielitis transversa longitudinalmente extensa, anticuerpos contra
antiacuaporina 4, fecha de diagndstico, tratamientos recibidos en el servicio de
Neurologia en el CMN SXXI Dr Bernardo Sepulveda en el periodo comprendido de
Octubre 2020-Octubre 2021.

Los sintomas de APS se midieron antes (inicio) y después del diagndéstico (post-
tratamiento). La medicion de las nauseas/vomitos se baso en la duracion de las
nauseas y la frecuencia de los episodios de vémitos de acuerdo con el sistema de
puntuacion PUQE (cuantificacion Unica de emesis y nauseas durante el embarazo)
validado (escala 1-5). La puntuacién total se calcul6 como la suma de la
puntuacion de tres preguntas. La gravedad de las nauseas y los vOmitos se
clasificé como leve si la puntuacion total era <6; moderado 7 a 12; y grave, 213. La
puntuacion total igual a 3 se consideré como ausencia de sintomas.

Por otro lado, se utilizé la escala de somnolencia de Epworth (ESS) validada para
proporcionar informacion de narcolepsia. La ESS se basa en preguntas que se
refieren a ocho situaciones de este tipo, algunas conocidas por ser muy
soporiferas; otros menos. Se pidio a los sujetos que calificaran en una escala de 0
a 3 (0: nunca se adormeceria; 1: poca posibilidad de adormecerse; 2. cambio
moderado de adormecimiento; y 3: alta probabilidad de adormecerse) la
probabilidad de que se durmieran o conciliar el suefio en las ocho situaciones
(sentado y leyendo, viendo la television, sentado e inactivo en un lugar publico,
como pasajero en un automévil, acostado para descansar por la tarde, sentado y
hablando con alguien, sentado tranquilamente después de un almuerzo y en un
automoévil parado en el trafico) en funcién de su forma de vida habitual en los
ultimos tiempos. Se considerd una puntuacion total 210 con narcolepsia.

Dado que el hipo no estéa incluido en el sistema PUQE, se agreg6 una seccion de
hipo separada basada en la duracion de los sintomas. Se recopil6 informacion

clinica adicional de los registros médicos de datos.
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Finalmente se describirAn la frecuencia de los sintomas reportados en los
pacientes con diagnostico de neuromielitis optica, severidad de los sintoma del

area postrema,tratamiento utilizados,

Anélisis estadistico.

Para el andlisis estadistico se utilizaran los programas Microsoft Excel 2018 para
captura, el analisis descriptivo se realizard con el programa estadistico SPSS
version 22. En cuanto al analisis descriptivo la variables cualitativas se reportaran
en frecuencias y porcentajes, las variables cuantitativas se expresaron en medias,
mediana, desviacion estandar o mediana, dependiendo de la normalidad de los
datos obtenidos.

Para el andlisis de asociaciones se utilizara prueba de Fisher para las variables
cualitativas, t de Student para las variables cuantitativas, asi como la

dependencia entre variables a través de regresion lineal.

RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD
Recursos humanos:

a) Investigador principal. Dra Brenda Bertado Cortes , médico adscrito al
servicio de Neurologia del Hospital de Especialidades Dr. Bernardo
Sepulveda del Centro Médico Nacional Siglo XXI , IMSS. Asesorara al
médico investigador asociado.

b) Investigador asociado. Dra. Daniela Alexia Ledn Castillo residente de la
especialidad de Neurologia del Hospital de Especialidades Dr. Bernardo
Sepulveda del CMNSXXI , IMSS. Elabora protocolo, revision de
expedientes, recoleccion y captura los datos andlisis de resultados,
elaboracion de discusion y conclusiones.

Recursos materiales.

Los datos seran obtenidos del expediente clinico y los cuestionarios realizados.
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Financiamiento.
Se utilizaran recursos propios del Instituro Mexicano del Seguro Social y los

investigadores,

Factibilidad.

El Centro Médico Nacional Siglo XXI del Instituto Mexicano del Seguro Social,
cuenta con la clinica de Enfermedades desmielinizantes como parte del Servicio
de Neurologia, misma que cuenta con pacientes quienes cumplen los criterios de

inclusion para poder llevar acabo el estudio.

Difusion:
Este estudio, se presentara a valoracion ante el comité de investigacion de salud

con el objetivo de publicacién de un articulo médico en revista médica.

CONSIDERACIONES ETICAS

Riesgos y beneficios:Esta investigaciobn se considera con riesgo minimo de
acuerdo a la Ley General de Salud contenida en la Constitucién Politica de los
Estados Unidos Mexicanos en materia de investigacion para la salud en seres
humanos titulo segundo, capitulo I, articulo 17, publicada en el Diario Oficial de la

Federacion el dia 6 de enero de 1987.

Beneficio para los pacientes: Contribuir al entendimiento y estadistica de los
sintomas del area postrema en pacientes mexicanos con Trastorno del Espectro

de Neuromielitis Optica

Apego a normativas. El presente estudio se ajusta a los preceptos enunciados en
la declaracion de Helsinki y sus revisiones asi como a lo estipulado en la Ley
General de Salud de la Republica Mexicana en cuanto a la investigacion médica
en sujetos humanos. El presente estudio estara basado en los principios éticos

para las investigaciones medicas en seres humano adoptados por la 182
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Asamblea Médica Mundial Helsinki Finlandia de junio 1964 y enmendado por la 29
a Asamblea Mundial Venencia Italia, octubre 1983, 412 Asamblea General
Somerset West, Sudéfrica Octubre 1996 y la 52 2 Asamblea General Edimburgo
Escocia, Octubre 2000 y con la Ley General de Salud de la Republica Mexicana,
asi como por la normatividad del Instituto Mexicano del seguro Social y que tienen
consistencia con las Buenas Practicas Clinicas y los requerimientos regulatorios
aplicables. El estudio se sometera a valoracién por el Comité de investigacion, del

Hospital de Especialidades del Centro Medico Nacional Siglo XXI

Confidencialidad: Los pacientes se identificaran en la base de datos con las
iniciales del nombre, solo para motivos del desarrollo de este estudio. Los datos
recolectados en este estudio, previa firma del consentimiento informado, seran
unicamente analizados por los investigadores a cargo de este proyecto Dra.
Brenda Bertado Cortes, médico Adscrito al Servicio de Neurologia del CMNSXXI
y Dra. Anahi Montserrat Castro Guerra, médico Neurologa,Alta Especialidad en

Enfermedades Desmielinizantes.

Conflicto de interes: Los investigadores que presentan el presente documento
declaran que asumen la responsabilidad de la conduccion y el analisis de los
datos, ademas declaran que no hay intereses en competencia con respecto a

estos datos.
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3.- CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

01/12/19 10/03/20 18/06/20 26/09/20 04/01/21 14/04/21 23/07/21 31/10/21 08/02/22 19/05/22

RECOLECCION DE DATOS
REVISION DE DATOS
ANALISIS ESTADISTICO
ENVIO DE PROTOCOLO
REVISION DE PROTOCOLO

RESULTADOS

Un total de cincuenta pacientes, 18 hombres (36%) y 32 mujeres (64%),
cumplieron con los criterios de seleccidn y sus historias clinicas fueron evaluadas
en el lapso de tiempo establecido. La relacion mujer-hombre fue de 1,8:1. La edad
media actual fue de 39,7 afios (mediana de edad 38,0 afios [rango 15-66 afos]),
siendo el grupo de 50-54 afios (18,4%) el mas prevalente. La mayoria de los

pacientes (72 %) tienen antecedentes de NMOSD de 1 a 9 afios atras (Tabla 1)

Tabla 1. Caracteristicas basales de la poblacién mexicana de NMOSD

Caracteristicas de la poblacion Valor

Edad en afos

Media (DE ) 45.5 (14.3)
Edad por subgrupos, n (%)
20-24 afnos 3(6.12)
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25-29 afios 5 (10.20)

30-34 afios 6 (12.24)
35-39 afios 5 (10.20)
40-44 anos 3(6.12)
45-49 afios 6 (12.24)
50-54 afios 9 (18.37)
55-59 afios 2 (4.08)
60-64 aios 4 (8.16)
>65 afos 6 (12.24)
Sexo

Mujer 32 (64.0)
Hombre 18 (36.0)
Relacion mujer: hombre 1.8:1

Tiempo de evolucion de la enfermedad ,afios

Reciente diagnosticada( meses) 4 (8.0)
1-9 afios 36 (72.0)
10-19 afos 9 (18.0)
>20 afios 1(2.0)
Edad al diagnostico, n (%)

15-19 afios 3(6.12)
20-24 afios 3(6.12)
25-29 afos 7 (14.29)
30-34 afios 9 (18.37)
35-39 afios 4 (8.16)
40-44 anos 5 (10.20)
45-49 afios 5 (10.20)
50-54 afios 5 (10.20)
55-59 afios 5 (10.20)
60-64 aios 2 (4.08)
>65 afos 1(2.04)
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Por otro lado, una tercera parte de los pacientes con TENMO (32.7%) fueron

diagnosticados para esta condicién entre los 25 a 34 afios .

Frecuenciay gravedad de los sintomas del SAP.

Cada sintoma de SAP medido por su correspondiente encuesta o escala se
clasific6 como antes del diagnéstico (al inicio) y después del diagndstico (Gltima
vez que se midiod). Establecimos que una condicion medida después del
diagnodstico sugiere que los pacientes fueron tratados con una terapia
modificadora de la enfermedad. Casi toda la poblacion con uno o mas sintomas de
SAF fue tratada y resuelta con rituximab, un anticuerpo monoclonal que se une a
las células B CD20+ y las elimina por citotoxicidad dependiente del complemento.
Sélo unos pocos pacientes fueron tratados con azatioprina.

La frecuencia de sintomas aislados de SAP antes del diagndstico (al inicio) fue del
36,0 % para nauseas/vomitos intratables, del 14,0 % para narcolepsia y del 22,0 %
para hipo. Mas de la mitad de los sintomas de nauseas/vomitos (61,1 %) se
clasificaron como leves al inicio.

En particular, la presencia de nauseas/vomitos e hipo fue la condicion mas
frecuente (10 %) en esta cohorte al inicio .Como observamos, en esta cohorte no
se informé la condicion todo en uno (nduseas, narcolepsia e hipo).

Por otro lado, la mitad de la poblacion con sintomas de nauseas/vomitos al inicio
mostro positividad para AQP4-1gG, mientras que la narcolepsia (28,6%) y el hipo
(27,3%) se asociaron menos con un resultado positivo. El cuadro clinico del SAP
también incluia otras condiciones centrales, como la neuritis éptica (NO) y la
mielitis transversa (MT). Los sintomas de nauseas/vomitos estuvieron fuertemente

asociados con ON y TM mas que con otros sintomas (Tabla 2).
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Tabla 2. Frecuencia y caracteristicas clinicas de SAP antes y después del
diagnostico

Nausea/vomito  Narcolepsia Hipo
AD DD AD DD AD DD
(n=50) (n=48) (n=50) (n=50) (n=50) (n=50)

1850 1348 PO am0 11550  7/50

(36.0) (27.1) %"0 (8.0%) (22.0) (14.0)

Sintomas de SAP, n (%)

AQP4-IgG n (%)
9/18  6/13  2/7 0/4 311 217

Positivo (50.0) (46.1) (28.6) (0.0) (27.3) (28.6)
414
. 8/18  6/13  5/7 71 3T
Desconocido (44.4) (46.1) (71.4) ;100'0 (63.6) (42.8)

Otras condiciones, n (%)
14/50 11/48 6/50 4/50 9/50 5/50

SAP+NO (280) (229) (12.0) (80) (180) (10.0)
13/50 10/48 6/50  2/50  6/50  4/50

SAP + MT (26.0) (20.1) (120) (40) (120) (8.0)

SAP + NO.TM /50  8/48  5/50  2/50  4/50  2/50

(18.0) (16.7) (10.0) (4.0) (8.0) (4.0)

AD: antes del diagnéstico; DD: después del diagndstico, SAP: sindrome de area
postrema ; NO: neuritis optica, MT: mielitis transversa

DISCUSION.

Este estudio fue el primer intento de caracterizar el SAP y sus manifestaciones
clinicas en poblacibn mexicana. Hasta donde sabemos, no existen reportes
epidemioldgicos enfocados a describir la frecuencia, severidad y descripcion
clinica del SAP en pacientes con TENMO en México. De hecho, existen pocos
informes latinoamericanos sobre los sintomas del SAP, la asociacion entre ellos y
con otras condiciones. Solo los primeros estudios han demostrado que los ataques
de SAP fueron los sintomas de debut en 54 de 100 pacientes con TENMO.

De 157 ataques de SAP informados en esta investigacion, 64 (40 %) ocurrieron sin
otros sintomas neuroldgicos y 91 (58 %) precedieron a otra recaida tipica de NMO
(19 NO, 58 MT y 9 NO/MT) por una mediana de 10 dias . En el mismo estudio,
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setenta y tres pacientes (73 %) sufrieron un solo ataque de SAP durante su curso
de NMOSD. Veintisiete (27 %) tuvieron multiples ataques de SAP con una
mediana de frecuencia de ataques de SAP de 2 (29).

Nuestros resultados mostraron una baja frecuencia en comparacion con el informe
de Shosha. Sin embargo, el fenotipo con 2 sintomas informados en este estudio
se describi6 como en otros lugares: Nausea-Hipo (10 %), Hipo-Narcolepsia (2 %)
y Nausea-Narcolepsia (6 %), respectivamente (30) . Como se describid
anteriormente, las nausea/vémito fueron la condicion mas frecuente presente en el
SAP al inicio.

Ciertas presentaciones clinicas son particularmente sugestivas de TENMO: NO
gue es simultdneamente bilateral, involucra el quiasma Optico, causa un defecto
del campo visual altitudinal o causa una pérdida visual residual severa (agudeza
visual 20/200 o peor); un sindrome completo de la médula espinal, especialmente
con espasmos tdnicos paroxisticos; y un sindrome clinico area postrema (16%-—
43% de incidencia) que consiste en hipo intratable o nduseas y vomitos.

Es necesario proponer mas investigaciones para saber mas sobre esta afeccién.
De esta forma, conseguir mas informacién de calidad para las politicas sanitarias y

la toma de decisiones en atencién a la neurologia.

CONCLUSIONES.

El sindrome del area postrema es una manifestacion clinica central del TENMO
con mayor incidencia en mujeres mexicanas. Los sintomas de nauseas/vomitos se
asociaron mas con la positividad de AQP4-1gG y condiciones centrales como NO y
MT.
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ANEXOS

Anexo 1

Si | No

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL Neuritis dptica

HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI Mielitis transversa

UNIDAD MEDICA DE ALTA ESPECIALIDAD

LICENCIA SANITARIA 06AM09006067 Antl-AQP4

positivo/negativo/desconocido

SERVICIO DE NEUROLOGIA

Sintomas de sindrome de area postrema en pacientes con diagnodstico de Trastorno del Espectro de
Neuromielitis optica en el Hospital de Especialidades de CMNSXXI

Nombre: Iniciales
Edad:

Fecha:

Femenino: Masculino:
Teléfono:

Numero de seguridad social:
Ano de diagnostico:

Nausea y vomito( Previo a Dx / Posterior a Dx)

De acuerdo a las siguientes tres preguntas subraye, encierre o0 marque la opcién que mejor describa su
respuesta. |
Antes del diagnostico

1.En promedio en un dia, (por cuente tiempo te has sentido con nausea ?

=6 horas 4-6 horas 2-3 horas <=1 hera Mada

§ puntos 4 puntos 3 puntos 2 puntos 1 punto

2. En promedio enun dia,;cuantas ha vomitado?

>=7 hrs 56 veces 34 veces 1-2 veces Nunca
5 puntos 4 puntos 3 puntos 2 puntos 1 punto

3.En promedio en un dia,J Cuantas veces ha lenidoarqueo o argueadas, sin vomitar?

»=7 horas 5-6 veces 3-4 veces 1-2 veces Nunca

3 puntos 4 puntos 3 puntos 2 puntes 1 punto

Despues del diagndstico

1.En promedio en un dia, ;por cuento tiempo te has sentido con nausea ?

=6 horas 4-6 horas 2-3horas <=1 hora Nada

5 puntos 4 puntos 3 puntos 2 puntes 1 punte

2, En promedio enun dia,jcuantas ha vormitado?
>=7 hrs -6 veces 3-4 veces 1-2 veces Nunca
5 puntos 4 puntos | 3 puntes 2 puntos 1 punte

3.En promedio en un dia, , Cuantas veces ha tenido arquec o arqueadas, sin vomitar?

==7 horas 5-6 veces 34 veces 1-2 veces Nunca

5 puntos 4 puntos 3 puntos 2 puntos 1 punto
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INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI
UNIDAD MEDICA DE ALTA ESPECIALIDAD
LICENCIA SANITARIA 06AMO09006067
SERVICIO DE NEUROLOGIA

Hipo
¢ Ha tenido alguin episodio de hipo que dure al menos 2 dias?
Antes del diagnostico Después del diagnostico
Si No Si No
Fecha de evento: ( Previo a Dx / Posterior a Dx)
¢ Recibié tratamiento?
Si No

¢Cual?

e Narcolepsia
¢Con qué frecuencia se queda usted dormido en las siguientes situaciones? Incluso si no ha realizado
recientemente alguna de las actividades mencionadas a continuacion, trate de imaginar en qué medida le
afectarian.
Utilice la siguiente escala y elija la cifra adecuada para cada situacion.

e 0= nunca se ha dormido

e 1= escasa posibilidad de dormirse

« 2= moderada posibilidad de dormirse

e 3= elevada posibilidad de dormirse

Situacion Puntuacion Puntuacion
Antes de Después de
diagnostico = diagnostico

Sentado y leyendo

Viendo la television

Sentado, inactivo en un espectaculo (teatro)

En un coche, como copiloto de un viaje de una hora

Tumbado a media tarde

Sentando y charlando con alguien

Sentado y después de la comida (sin tomar alcohol)

En su coche ,cuando se para algunos minutos

debido al trafico

Puntuacién total

Recabo informacion:

Firma del paciente:
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