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RESUMEN.

Introduccion: La neuromielitis 6ptica (NMO) es un trastorno autoinmune, inflamatorio

y desmielinizante del sistema nervioso central con predileccion por los nervios opticos

y médula espinal. Anteriormente, la NMO se clasificaba como una variante de esclerosis

multiple (EM) hasta que un autoanticuerpo IgG circulante contra la proteina del canal

de agua acuaporina-4 (AQP4) expresado por astrocitos llamados AQP4-1gG (NMO-IgG)

se detectd en pacientes con NMO pero no en pacientes con EM. La enfermedad cursa

con desmielinizacion y necrosis en el nervio éptico y médula espinal, los cuales van

progresando, aumentando la incapacidad funcional. A pesar del tratamiento, la

recuperacion de los ataques suele ser incompleta y rara vez se produce la remision de

la enfermedad. Los pacientes sin terapia inmunosupresora a largo plazo tienen un peor

prondstico con una mayor tasa de mortalidad. El inicio de la enfermedad oscila entre

los 4 y los 88 afios con una edad media de inicio de 39 afios. Las mujeres se ven

afectadas con mayor frecuencia; en pacientes seropositivos para AQP4, la proporcion

de mujeres a hombres puede alcanzar hasta 10:1.

Objetivo: caracterizacion epidemioldgica, clinica y radioldgica de los pacientes con

Neuromielitis éptica.

Método: un estudio de cohorte historica de 51 pacientes con NMO y su tratamiento

desde el 1° de enero de 2016 al 31 de diciembre de 2021. Se determinara las

caracteristicas demograficas clinicas basales, asi como la recurrencia de brotes,

cambios en la escala de discapacidad (Expanded Disability Status Scale, EDSS) y el

comportamiento y topografia de las lesiones por resonancia magnética (IRM). La
informacion se recopilé y se analiz6 en SPSS versién 22 (IBM Statistics), utilizando

estadistica descriptiva.

Resultados: Fueron incluidos 51 pacientes que cumplieron los criterios diagndsticos
para Neuromielitis éptica desde enero de 2016 hasta diciembre de 2021. La edad media
al inicio de la enfermedad fue de 43 afios, con predominio del sexo femenino (78.4 %).
El EDSS basal medio fue de 2.5. en cuanto a la manifestacion clinica inicial, la neuritis
optica unilateral representd la mayor parte, con un 29.4%, seguida de las
manifestaciones con cuadro de brote motor y sensitivo (21.6%) y el brote Unicamente
motor (19.6%). El tratamiento con micofenolato de mofetilo predominé por encima del

rituximab y finalmente la ciclofosfamida, como manejos de eleccion en los pacienes.



Conclusiones: La NMO es una patologia inflamatoria mediada por anticuerpos, con
preferencia por pacientes del sexo femenino con edades superiores a los 40 afios y cuyo
mayor compromiso se manifiesta en el nervio Optico y el corddbn medular. La
seropositividad del Ac-AQP4 en pacientes con esta patologia parece relacionarse con
caracteristicas clinicas, imagenologicas y de laboratorio particulares, que deben ser
estudiadas de manera mas detallada en poblaciones mas amplias.

Palabras clave: espectro de neuromielitis Optica, antiaquaporina 4, Enfermedad de
Devic.
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|.  INTRODUCCION
La neuromielitis optica (NMO, o sindrome de Devic) es una enfermedad desmielinizante,
autoinmune e inflamatoria crénica del sistema nervioso central (SNC) caracterizada por afectar
severamente la médula espinal y a los nervios Opticos de forma monofasica o en brotes y
remisiones, siendo una causa de discapacidad en jévenes y adultos. [1].
Anteriormente, NMO se clasificaba como una variante de esclerosis multiple (EM) hasta que
después del descubrimiento de la AQP4, especifica de NMO, se detect6 en pacientes con NMO
pero no en pacientes con EM [2]. Se ha aclarado que la NMO tiene efectos clinicos, de
resonancia magnética, de laboratorio y caracteristicas inmunopatolégicas distintas de la
esclerosis mdltiple [2,3].
La NMO es causada por un anticuerpo IgG sérico patdgeno contra la AQP4 en la mayoria de
los pacientes, el cual se une a los canales de dicha proteina en los astrocitos, desencadenando
la activacion de la cascada clasica del complemento, provocando la infiltracion de granulocitos,
eosindfilos y linfocitos, que culmina en la lesion primero de los astrocitos, luego de los
oligodendrocitos, seguida de desmielinizacion y pérdida neuronal. [4].
En mas del 90% de los pacientes, la NMO es una enfermedad recidivante con ataques de NO,
mielitis 0 ambos, que ocurren de forma impredecible Un curso monofasico representa el 10%
restante y se asocia mas a menudo con neuritis Optica y mielitis simultaneas, mientras que un
Curso progresivo parece ser exiremadamente infrecuente. Los ataques de NO y mielitis a
menudo son mas incapacitantes y, si no se tratan, la remisién es mas pobre que en la EM, lo
gue conduce a una acumulacion mas rapida de discapacidad neuroldgica irreversible. [5].
Las anomalias en la resonancia magnética cerebral en pacientes seropositivos para el
anticuerpo anti-acuaporina-4 son comunes y algunas pueden ser relativamente Unicas en virtud
de la localizacion y la configuracion. La resonancia magnética tiene un papel importante en el
diagnéstico diferencial de NMO y su espectro de trastornos, particularmente de la esclerosis
multiple. La identificacion de las caracteristicas de resonancia magnética sugestivas de
NMOSD tiene implicaciones de diagndstico y prondstico. [6].
El tratamiento del NMOSD se divide en dos objetivos: la supresion de la recaida inflamatoria
aguda y la prevencion de futuras recaidas. Los objetivos del tratamiento agudo son suprimir el
atague inflamatorio agudo, minimizar el dafio del SNC y mejorar la funcién neurolégica a largo
plazo. [7,8].
El tratamiento de los ataques agudos se basa principalmente en el uso de corticosteroides
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intravenosos y/o plasmaféresis, los que deben ser utilizados agresiva y precozmente, de
talmanera de reducir la incapacidad residual. La plasmaféresis, en tanto, esta recomendada
como tratamiento de segunda linea frente al fracaso con el uso de corticoides en las crisis
agudas. [9,10].

Para el tratamiento de remision, las tres principales terapias que se usan son micofenolato de
mofetilo (CellCept), rituximab (Rituxan) y azatioprina (Imuran). [11].

Los inmunosupresores a menudo se combinan con corticosteroides orales, en particular
durante la reduccion gradual y en pacientes que no responden a la monoterapia. Se ha
informado que la terapia adyuvante de AZA, MMF, MTX, ciclosporina A y tacrolimus con
corticosteroides orales es (parcialmente ) efectivo y seguro en NMO [12, 14].

En la enfermedad irruptiva, la TPE intermitente podria agregarse al tratamiento
inmunosupresor, pero por lo general es preferible escalar a un tratamiento biolégico. [19].
Nuevas moléculas: Eculizumab, Tocilizumab, Satralizumab son buenas opciones de
tratamiento. Farmacos como la Azatioprina y el Micofenolato son efectivos, pero con una peor
relacion riesgo-beneficio, por lo que son alternativas Utiles en lugares que no tienen acceso a
anticuerpos monoclonales. [20].

Los predictores de un peor prondstico incluyen la cantidad de recaidas en los primeros dos
anos, la gravedad del primer ataque, la edad avanzada al inicio de la enfermedad y una
asociacion con otros trastornos autoinmunitarios, incluido el estado de autoanticuerpos. [21,
22]. Las tasas de mortalidad son altas en NMO, con mayor frecuencia secundarias a
insuficiencia respiratoria neurogénica, que ocurre con la extension de lesiones cervicales al
tronco encefalico o por lesiones primarias del tronco encefalico. [23]. Aunque no esta probado,
es probable que el tratamiento agudo y preventivo con inmunoterapias haya mejorado los
resultados a largo plazo del NMO. [24].

En Latinoamérica y en México, principalmente, hay pocos estudios reportados o representan
poblaciones pequenias. [26].

El CMN 20 de Noviembre es pionero en terapias innovadoras, sobretodo en enfermedades
desmielinizantes como la NMO, y cuenta con un nimero considerable de pacientes con NMO
en tratamiento con las tres terapias aprobadas por la FDA en los Estados Unidos de América,
con ello equiparando el manejo de estos pacientes con el de poblaciones de paises

desarrollados.



Il. ANTECEDENTES.
La neuromielitis 6ptica (NMO, o sindrome de Devic) es una enfermedad desmielinizante,

autoinmune e inflamatoria crénica del sistema nervioso central (SNC) caracterizada por
afectar severamente la médula espinal y a los nervios Opticos de forma monofasica o en
brotes y remisiones, siendo una causa de discapacidad en jévenes y adultos. [3]. Esta
enfermedad causa principalmente neuritis éptica y mielitis transversa, sin embargo,
también puede presentarse con sindromes cerebrales. Aproximadamente tres cuartas
partes de los pacientes con NMOSD tienen anticuerpos contra la acuaporina-4 (AQP4),
sin embargo, el espectro de NMOSD se ha ampliado con la identificacion de nuevos
autoanticuerpos, incluidos aquellos contra la glicoproteina de oligodendrocitos de
mielina (MOG). [8].

Epidemiologia: de acuerdo a los estudios basados en la poblacion durante las dltimas
dos décadas, se ha informado la prevalencia y la incidencia de NMOSD en diferentes
poblaciones en todo el mundo. Un hallazgo relevante es la prevalencia variable
observada en diferentes grupos raciales. Consistentemente, la prevalencia de NMOSD
entre los blancos es ~1/100 000 habitantes, con una incidencia anual de <1/millén de
habitantes. Entre los asiaticos orientales, la prevalencia es mayor, ~3,5/100 000
habitantes, mientras que la prevalencia en los negros puede ser de hasta 10/100 000
habitantes. Las tasas de incidencia especificadas por sexo fueron mas altas en mujeres
gue en hombres, aunque la diferencia fue menos notable o desaparecio en los extremos
de edad. Las mayores tasas de incidencia en ambos sexos se encontraron en el grupo
de edad de 40 a 59 afios. Los estudios de incidencia mostraron que entre el 20 % vy el
28 % de las cohortes de incidencia tenian un NMOSD de inicio tardio (edad = 60 afios).
[12, 13].

Anteriormente, NMO se clasificaba como una variante de esclerosis multiple (EM) hasta
gue después del descubrimiento de la AQP4, especifica de NMO, la cual se detectd en
pacientes con NMO pero no en pacientes con EM [2]. Se ha aclarado que la NMO tiene
efectos clinicos, de resonancia magnética, de laboratorio y caracteristicas

inmunopatoldgicas distintas de la esclerosis multiple [1].

Fisiopatologia: La NMO es causada por un anticuerpo IgG sérico patdogeno contra la
AQP4 en la mayoria de los pacientes, el cual se une a los canales de dicha proteina en



los astrocitos, desencadenando la activacion de la cascada clasica del complemento,
provocando la infiltracion de granulocitos, eosinodfilos y linfocitos, que culmina en la
lesion primero de los astrocitos, luego de los oligodendrocitos, seguida de
desmielinizacion y pérdida neuronal. [4]. Estudios inmunohistolégicos recientes
revelaron la pérdida de AQP4 y proteina &cida fibrilar glial con proteina basica de mielina
relativamente preservada en las lesiones activas de NMO [3,4]. Aunque estas
observaciones sugieren que el dafio astrocitico mediado por NMO-IgG puede ser un
evento patdégeno fundamental en NMO, no se ha demostrado la evidencia de la
patogenicidad. [15].

Cuadro clinico: En méas del 90% de los pacientes, la NMO es una enfermedad
recidivante con ataques de ON, mielitis 0 ambos, que ocurren de forma impredecible Un
curso monofasico representa el 10% restante y se asocia mas a menudo con neuritis
Optica y mielitis simultaneas, mientras que un curso progresivo parece ser
extremadamente infrecuente. Los ataques de NO y mielitis a menudo son mas
incapacitantes y, si no se tratan, la remisién es mas pobre que en la EM, lo que conduce

a una acumulacién mas rapida de discapacidad neuroldgica irreversible. [5].

Diagnéstico: Las anomalias en la resonancia magnética cerebral en pacientes
seropositivos para el anticuerpo anti-acuaporina-4 son comunes y algunas pueden ser
relativamente Unicas en virtud de la localizacion y la configuracion. La resonancia
magnética tiene un papel importante en el diagnostico diferencial de NMO y su espectro
de trastornos (NMOSD), particularmente de la esclerosis multiple. La identificacion de
las caracteristicas de resonancia magnética sugestivas de NMOSD tiene implicaciones
de diagndstico y prondstico. [6].

Tratamiento: El tratamiento del NMOSD se divide en dos objetivos: la supresién de la
recaida inflamatoria aguda y la prevencién de futuras recaidas. Los objetivos del
tratamiento agudo son suprimir el ataque inflamatorio agudo, minimizar el dafio del SNC

y mejorar la funcion neurologica a largo plazo. [7].

A diferencia de la esclerosis multiple (EM), el deterioro funcional y la discapacidad
permanente en el NMOSD se ven afectados principalmente por recaidas clinicas graves,
a menudo potencialmente mortales. Por lo tanto, la estrategia de tratamiento para

pacientes diagnosticados con NMOSD consiste en un manejo agresivo de las recaidas
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agudas seguido de terapias inmunosupresoras preventivas a largo plazo. [8]. Al igual
gue en la esclerosis multiple, la metilprednisolona intravenosa en dosis altas (1 g/dia
durante cinco dias) es el tratamiento estandar aceptado. [9]. Las terapias
inmunosupresoras tradicionales y las terapias de reduccion de células B se han

recomendado como tratamiento para la prevencion de futuras recaidas. [10].

Las tres principales terapias aprobadas que se usan en los EE. UU. son micofenolato
de mofetilo (CellCept), rituximab (Rituxan) y azatioprina (Imuran). [21, 23].

ll.  PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La neuromielitis 6ptica (NMO) es una enfermedad inflamatoria del Sistema Nervioso
Central (SNC) caracterizada por ataques de neuritis 6ptica (NO) y mielitis transversa
longitudinalmente extensa (MTLE) (1,2). Se considera una patologia de origen
autoinmune (1) que compromete principalmente dos estructuras del SNC, el nervio
optico y el cordon espinal. La NMO inicialmente fue considerada como un subtipo de
esclerosis multiple (EM), sin embargo, en los ultimos afios, gracias al conocimiento de
la fisiopatologia, se considera como una entidad independiente (3,6).

El descubrimiento del biomarcador diagndstico anticuerpo anti-acuaporina-4 (AQP4) y
los hallazgos imagenolégicos en Resonancia Magnética (RM) cerebral, han permitido
el reconocimiento de un fenotipo clinico mas amplio y detallado que se ha denominado
espectro de neuromielitis 6ptica (NMOSD)(3-5). Las principales manifestaciones
clinicas descritas para el espectro NMOSD incluyen hipo, vémito y trastornos
hipotaldmicos tales como sindrome de secrecion inadecuada de la hormona
antidiurética (SIADH), hipotermia, hipotension,bradicardia, narcolepsia, anorexia (3,12).
Otros sintomas de tronco encefalico incluyen vértigo, pérdida auditiva, paralisis facial,
neuralgia de trigémino, diplopia, ptosis y nistagmos (20).

La evidencia disponible sobre la NMO esta basada principalmente en estudios en
poblacién caucasica de tipo reportes y series de caso. Las estimaciones de prevalencia,
morbilidad y mortalidad (1-3,8) parecen ser insuficientes y en el caso particular de la
poblacién mexicana se desconoce el comportamiento de estos indicadores. Asi mismo,
en México. Se considera de gran valor identificar las caracteristicas demograficas,
clinicas y el curso de la enfermedad, para establecer si es similar a la informacion

previamente documentada.



Por lo anterior, se propone responder a la pregunta ¢Cuales son las caracteristicas
epidemiologicas, clinicas y radiolégicas de los pacientes diagnosticados con
neuromielitis 6ptica (NMO) atendidos en un centro de atencion de tercer nivel entre un

tiempo comprendido entre enero 2016 a diciembre 20217

\Y2 JUSTIFICACION.

La NMO es una enfermedad inflamatoria desmielinizante, con un componente inmunoldgico
importante (1); asi como otras enfermedades con componente autoinmune, la NMO afecta
mas frecuentemente al sexo femenino (8). La mayoria de la evidencia cientifica disponible
sobre esta enfermedad ha sido obtenida a través de estudios desarrollados en paises
asiaticos y en poblaciones de ascendencia caucasica, en donde otros tipos de enfermedad
desmielinizante, como la EM, tiene mayor prevalencia (2,3,8,9).

A nivel mundial la prevalencia de NMO varia entre 0,1 y 10/100.000 habitantes, segun los
resultados de diferentes estudios disponibles. Se presume que para la poblacion
latinoamericana la NMO tiene mayor prevalencia que la EM, sin embargo, no se encuentra
evidencia disponible suficiente para confirmar este supuesto; en el caso de México no se
encuentran estudios de prevalencia (1). Al ser dos enfermedades desmielinizantes
independientes, la EM y la NMO tienen una fisiopatologia inmunologica diferente, sin
embargo, las presentaciones clinicas y los hallazgos imagenolégicos tienen una gran
similitud, que requieren guias y criterios diagnosticos claros para evitar un diagnéstico
erréneo por parte del clinico (4,6-8,10).

La definicidn de nuevos criterios diagnosticos y guias de practica clinica, con el apoyo de
estudios imagenoldgicos y biomarcadores, se convierte en una prioridad para diferenciar la
NMO y la EM, particularmente en etapas iniciales, donde un diagndstico equivocado y por
tanto la prescripcion de un tratamiento inadecuado, puede complicar aln mas la condicion
clinica del paciente con NMO (10).

Conocer mayor informaciéon sobre caracteristicas demograficas, clinicas y radiolégicas de
los pacientes con NMO, permitird ampliar la informacion sobre esta poblacion, identificar
hallazgos adicionales que pueden ser de interés clinico y cerrar en alguna medida la brecha

de informacion disponible sobre poblacion latinoamericana.
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V. HIPOTESIS

No aplica

VI. OBJETIVO GENERAL

Describir las caracteristicas demograficas, clinicas y radiolégicas de los pacientes con
diagnostico de con Neuromielitis Optica en pacientes atendidos en el servicio de
Neurologia del CMN 20 de Noviembre ISSSTE.

VIl. OBJETIVOS ESPECIFICOS.
e |dentificar las caracteristicas demograficas de los pacientes
e |dentificar las caracteristicas clinicas de los pacientes
e Comportamiento de lesiones en IRM
e |dentificar la tasa anualizada de brotes
e Identificar los cambios en la EDSS

e Identificar los efectos adversos secundarios a los farmacos utilizados en los pacientes
con NMO.

e Vincular la presencia de otras comorbilidades autoinmunes con NMO

VIII. METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION
Disefo y tipo de estudio
Transversal

Poblacion de estudio

Pacientes con diagnostico de neuromielitis 6ptica atendidos en el Centro Médico
Nacional 20 de Noviembre desde el01 de enero de 2016 al 31 de octubre de 2021.
Universo de trabajo

Pacientes con EM atendidos en el CMN 20 de Noviembre.

Tiempo de ejecucion.

7 meses

11



Definicion del grupo control.

Autocontroles

Definicién del grupo a intervenir.

Pacientes con NMO del CMN 20 de Noviembre atendidos desde el 01 de enero de 2016 al 31
de diciembre de 2021

Criterios de inclusién
e Edad mayor a 18 afos.
e Hombres y mujeres
e Pacientes que cuenten con el diagnéstico de NMOSD de acuerdo a los criterios
unificados de 2015.

Criterios de exclusién

Datos incompletos en los expedientes

Criterios de eliminacion.

Datos incompletos en los expedientes

Tipo de muestreo.

Por conveniencia de acuerdo a los criterios de seleccion.

Metodologia para el calculo del tamafio de la muestray tamafio de la muestra.

Se cuenta en el servicio de Neurologia del CMN 20 de Noviembre con 51 pacientes con
con el diagndstico de neuromielitis dptica por lo que se incluiria a toda la poblacion.
Descripcion operacional de las variables (Ver anexo)

Técnicas y procedimientos empleados.

Posterior a la autorizacion del protocolo por los comités institucionales, del registro SIAH
se seleccionaron los expedientes clinicos de los pacientes que cumplieron los criterios
de seleccion y del expediente clinico fisico y electrénico, asi como del registro de
infusiones del servicio de Neurologia se registrara las variables indicadas previamente.
Procesamiento y andlisis estadistico.

La informacion se recopilo y se analizé en SPSS version 22 (IBM Statistics). Se utilizo
estadistica descriptiva con desviacion estandar, medianas, porcentajes y rangos

intercuantiles.
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Prueba piloto

No se requiere.

IX. ASPECTOS ETICOS

La informacién se recopilé y se analizé en SPSS version 22 (IBM Statistics). Se utilizé
estadistica descriptiva con desviacion estandar, medianas, porcentajes y rangos
dependiendo de la distribucion. Se mantuvo la observancia a la Declaracion de Helsinki
de la Asociacion Médica Mundial: “Recomendaciones para orientar a los médicos en la
investigacion biomédica con seres humanos Adoptadas por la 18a Asamblea Médica
Mundial Helsinki, Finlandia, junio de 1964 y enmendadas por la 29a Asamblea Médica
Mundial Tokio, Japon, octubre de 1975, por la 35a Asamblea Médica Mundial Venecia,
Italia, octubre de 1983, por la 41a Asamblea Médica Mundial Hong Kong, en septiembre
de 1989, por la 482 Asamblea General Somerset West, Sudafrica, octubre 1996, por la
522 Asamblea General, Edimburgo, Escocia, octubre 2000. Adicionalmente, con la Nota
de Clarificacion del Parrafo 29, agregada por la Asamblea General de la MM, Washington
2002, por la Nota de Clarificacion del Parrafo 30, agregada por la Asamblea General de
la AMM, Tokio 2004 y 592 Asamblea General, Seul, Corea, octubre 2008”.

Conflicto de intereses.

Ninguno. Los autores del presente estudio declaramos no tener conflicto de interésalguno
y expresamente con la industria farmacéutica.
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Los datos se obtuvieron del expediente electronico y registro de infusiones. No conllevo
riesgos para el paciente, los operadores ni el medio ambiente. El estudio se ajusto6 a las
normas de la comision de seguridad y salvaguardas dentro del CMN 20 de Noviembre y

las guias de practica clinica correspondiente.
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X. RESULTADOS:

Tabla 1. Caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y radiologicas de los pacientes con
Neuromielitis Optica

n (%), 0 [DE]
Sexo Hombre 11 (21.6)
Mujer 40 (78.4)
Edad 48 [13]
Edad de inicio 43 [13]
Manifestacion Neuritis 6ptica 20 (39.2)
clinica - No bilateral 5 (9.8)
- No unilateral 15 (29.4)
Motor 10 (19.6)
Motor y sensitivo 11 (21.6)
Motor, sensitivo y 8 (15.7)
esfinteres
Ninguna 2 (3.9)
*EDSS 2.5[3.1]
AQP'4 Positivo 25 (49)
Negativo 16 (31.4)
Desconocido 10 (19.6)
Enf. Autoinmune Ausente 46 (90.2)
LES 3 (5.6)
SAF 1(2)
Hipotiroidismo 1(2)
autoinmune
Recurrencia Si 44 (86.3)
No 7 (13.7)
Manifestacion Motor y sensitivo 20 (39.2)
clinica de Neuritis optica 12 (23.5)
recurrencia Motor 8 (15.7)
Motor, sensitivo y 4(7.8)
esfinteres
*NUmero de brotes 3[1]
Lesiones cerebrales Nervio 6ptico 12 (23.5)
Quiasma oéptico 4 (7.8)
Ninguna 35 (68.8)
Lesiones en cordén Ausente 20 (39.2)
medular Cervical 16 (31.4)
Cervical y toracica 13 (25.5)
Toracica 2 (3.9




Numero de cuerpos vertebrales en MRI 4[3]

Tratamiento previo Micofenolato 9 (17.6)
Azatioprina 4 (7.8)
Ciclofosfamida 5(9.8)

Tratamiento Rituximab 22 (43.1)
Micofenolato 25 (49)
Ciclofosfamida 4(7.8)

EDSS: Escala ampliada del grado de discapacidad. AQP'4: Acuaporina 4. IRM:
Imagen por resonancia magnética
*Mediana [Rango Intercuartil]

Fueron incluidos 51 pacientes que cumplieron los criterios diagnésticos para
Neuromielitis Optica desde enero de 2016 hasta diciembre de 2021. La edad media al
inicio de la enfermedad fue de 43 afos, con predominio del sexo femenino (78.4 %). El
EDSS basal medio fue de 2.5. en cuanto a la manifestacion clinica inicial, la neuritis
Optica unilateral representd la mayor parte, con un 29.4%, seguida de |las
manifestaciones con cuadro de brote motor y sensitivo (21.6%) y el brote Unicamente
motor (19.6%).

En cuanto a la positividad de los anticuerpos antiacuaporina 4 (AQP-4), de los 51
pacientes, 25 de ellos fueron positivos (49%), seguido de los negativos (31.4%), y con
desconocido titulo de los mismos en 10 pacientes (19.6%).

En lo que respecta a enfermedades autoinmunes coexistentes, se encontré ausente la
relacion con NMO en 46 pacientes (90.2%), pero si hubo nexo con LES en 3 pacientes
(5.6%) y SAF, ademéas de hipotiroidismo autoinmune en un paciente por cada entidad.
La tasa de recurrencia fue de un 86.3%; la manifestacion de los brotes subsecuentes fue
de brote motor y sensitivo (39.2%), representado en 20 pacientes, uy en 4 de ellos sélo
fue brote motor, sensitivo y con afeccién de esfinteres (7.8%)-

Al comparar los pacientes segun la positividad en AQP’4, no se encontré diferencia en
el puntaje de discapacidad en los pacientes con AQP’4 positivo (media: 2.27 DE: 1.76,
p: 0.061), pero si mayor tasa de recurrencia de la enfermedad (n: 24 (96%), p: 0.005.
Radiolégicamente, las lesiones cerebrales estaban dadas por afeccién a nervio 6ptico en
12 de los 51 pacientes (23.5%), no encontrandose ninguna otra lesion cerebral en un
porcentaje nada despreciable de 68.8%; sin embargo a nivel medular, la ausencia de
lesiones se vio en 20 pacientes (39.2%), la region cervical en 31.4%, seguida de lesiones
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tanto cervicales y toracicas (25.5%) y sOlo 2 pacientes con lesiones confinadas
Unicamente en médula toracica.
Finalmente el tratamiento con micofenolato de mofetilo es el mas utilizado (49%),

seguido de rituximab (43.1%) y ciclofosfamida (7.8).

XI.  DISCUSION:

Este estudio en poblacibn mexicana integré una cohorte de 51 pacientes con
neuromielitis o6ptica en 5 afios de seguimiento, identificandose similitudes del
comportamiento de los sujetos estudiados de acuerdo a la literatura mundial.

En un estudio de prevalencia de Asgari y cols [12], se encontré que la mediana de
edad de inicio fue de 30.5 afos en Cuba, 39.5 afos en el sureste de Gales, 30 afios en
Dinamarca, y 55.2 afios en Austria. Estas diferencias pueden reflejar variaciones en la
determinacién de casos y los criterios de diagndstico, el acceso a la atencibn médica y/o
el origen étnico. La edad media al inicio de la enfermedad fue de 43 afios, lo cual podria
situar a los pacientes estudiados en nuestra cohorte en los intervalos de edad reportados
en dicho estudio. La mayoria de los estudios informaron afeccion importante en mujeres
y un curso recurrente, particularmente en pacientes con anticuerpos anti-acuaporina 4
(anti AQP4-1gG). Los predictores de un peor prondstico incluyen la cantidad de recaidas
en los primeros dos afos, la gravedad del primer ataque, la edad avanzada al inicio de
la enfermedad y una asociacion con otros trastornos autoinmunitarios, incluido el estado
de autoanticuerpos. [21, 22]. En nuestro trabajo, se encontr6 una mayor tasa de
recurrencia de la enfermedad (n: 24 (96%), significativamente estadistica (p: 0.005),
ademas de la correlacion de mayor discapacidad en aquellos pacientes con
autoinmunidad. Radiol6gicamnete, se ha reportado, la neuritis éptica bilateral y la mielitis
longitudinalmente extensa [18], que son las lesiones mas tipicas; aunque también se ha
reportado mielitis longitudinalmente corta (menos de 3 segmentos medulares afectados)

gue en este estudio se reportd en

Limitaciones:

Se trata de un estudio observacional, con limitaciones propias del tipo de analisis.
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XIl. CONCLUSIONES:
La NMO es una patologia inflamatoria mediada por anticuerpos, con preferencia por
pacientes del sexo femenino con edades superiores a los 40 afios y cuyo mayor
compromiso se manifiesta en el nervio 6ptico y el cordon medular. La seropositividad del
Ac-AQP4 en pacientes con esta patologia parece relacionarse con caracteristicas
clinicas, imagenologicas y de laboratorio particulares, que deben ser estudiadas de

manera mas detallada en poblaciones mas amplias.

XIII. RECOMENDACIONES:
Continuar el seguimiento de los pacientes de esta cohorte que aln contindan su tratamiento.
Vigilancia estricta del riesgo de recaida.
Célculo de la escala de discapacidad de los pacientes y correlacion con prondstico a mediano

plazo.
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XV.  ANEXOS

variables

Anexo 1 Matriz de operacionalizacion de

Nombre variable Definicion Tlp_o de ESC§|§.}16
variable medicién
Tiempo transcurrido desde
Edad el nacimiento hasta el Independiente | Razdn
momento del estudio
Género Concepto que d'St'F‘gue Independiente | Nominal
entre hombre y mujer
Déficit neuroldgico secuela
de evolucion propia de la
Grado de discapacidad | enfermedad evaluado con la | Dependiente Razon
EDSS
Tiempo de enfermedad Numero d? anos con NMO Dependiente Razon
desde el diagndstico
Hallazgos radioldgicos | Lesiones en resonancia
en resonancia magnética en cordoén Independiente | Nominal
magnética medular o nervio éptico
Proteina de canal de agua
expresada en cerebro, area
Antiacuaporina 4 (AQP- per!ventrlcular y area _ Independiente | Nominal
4) periacueductal, materia gris
y blanca en el cordon
espinal
Tratamiento Terapia para evitar Iz_a
e respuesta inflamatoria en . :
modificador de la EM Independiente | Nominal
enfermedad
Enfe_rmedad Patolog_la mediada por Dependiente Nominal
autoinmune autoanticuerpos
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Anexo 2 Cronograma de actividades

Actividad

Responsable

Periodo de tiempo

Eleccion del temay Dra. Lilia Nufiez, Dr. Sergio Sauri, | Abril de 2022
desarrollo de la idea Dr. Alejandra Aquino Ramos
Elaboracion del protocolo Dr. Alejandra Aquino Mayo 2022

Revisién y aprobacion del
protocolo

Miembros del comité institucional

Junio de 2022

Recolecciéon de datos

Dr. Alejandra Aquino

Junio -julio de 2022

Retroalimentaciéon con la
coordinacion

Dr. Alejandra Aquino
Comité institucional

Agosto de 2022

Analisis de datos

Dra. Lilia Nufiez, Dr. Sergio Sauri,
Dr. Alejandra Aquino

Septiembre de 2022

Reporte de informe final

Dra. Lilia Nufiez, Dr. Sergio Sauri,
Dr. Alejandra Aquino

Octubre de 2022
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