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INTRODUCCION

La neuritis Optica hace referencia a lesiones del nervio Optico de variada etiologia
que afecta a uno o ambos nervios épticos. Puede ser de origen infeccioso, inflamatorio,
toxico o desmielinizante. EI predominio de hombres o mujeres de neuritis éptica en la edad
pediatrica es contradictorio en la literatura reciente. Asimismo, la mayoria de los reportes

coinciden en una baja tasa de conversion a esclerosis multiple (EM). (1)

Las manifestaciones clinicas en los nifios difiere significativamente de las del
adulto, en la mayoria de los casos es precedida de una infeccion virica como parotiditis,
sarampion, tosferina, mononucleosis infecciosa e inmunizaciones; es bilateral y en el fondo
de ojo, el edema de papila es la manifestacion mas frecuente; el pronostico visual es

excelente. (2)

En el adulto generalmente es unilateral, retrobulbar y con frecuencia constituye la
primera manifestacion de la EM. (2) Se ha sugerido que la neuritis 6ptica unilateral
conlleva a un riesgo mayor de desarrollar EM en nifios comparado con la presentacion
bilateral. (3)

La neuritis dptica en nifios usualmente se presenta con pérdida de la vision, defecto
pupilar aferente, apariencia anormal del disco dptico, defectos en el campo visual y
anormalidad de la vision de color. La papilitis se presenta en el 60 % y los potenciales
visuales son anormales en el 83 % al inicio y un 56 % al final del primer afio de los nifios
afectados. (4)

Son pocos los estudios encontrados en la literatura médica a cerca de la neuritis
oOptica en pacientes pediatricos y su evolucion clinica. La mayoria de ellos se enfocan en

determinar el riesgo de adquirir EM después de un curso agudo de neuritis Optica.



ANTECEDENTES

Son pocos los estudios que han tratado a cerca de la neuritis Optica en nifios, en

cuanto a sus caracteristicas clinicas, evolucion y pronéstico visual de esta enfermedad. (2)

En un estudio realizado en el afio 2001, en el que se estudiaron las caracteristicas
clinicas y prondstico visual de pacientes pediatricos que presentaron neuritis optica en un
periodo de 12 afos, se encontré un total de 16 casos, 8 nifias y 8 nifios, de los cuales el
75% presento afectacion ocular bilateral, la edad media de presentacion fue de 9.4 afios. En
un 44% de los afectados se identific6 un proceso infeccioso previo, principalmente
infecciones de vias aéreas superiores, el 94% tuvo disminucién de la agudeza visual, el
68% presentd papilitis y el 44% cefalea. La resonancia magnética nuclear (RMN) solo se
realizd a 4 nifios, de los cuales solo una mostro alteracion del nervio 6ptico. En el 68 % de

los pacientes la recuperacion visual fue excelente y solo el 11 % presentd déficit visual. (2)

Otro trabajo del afio 2009, en el que se revisaron 10 historias clinicas de nifios y
jévenes de entre 5 y 17 afios, que se diagnosticaron como neuritis éptica, reporta una media
de edad de presentacion de 11 afios, el 80 % correspondio al sexo femenino, 30 %
presentaron infeccion respiratoria previa al cuadro, la afectacion ocular bilateral se

presento en el 80 %, la RMN fue anormal en el 50 % de los casos y 20 % evolucion6 a EM.

(1)

En el metanalisis y revision sistematizada de los estudios publicados de neuritis
Optica en pacientes pediatricos desde 1950 al 2010, se incluyeron 14 estudios,
registrandose 223 casos, de los cuales 48 % correspondio al sexo femenino, media de edad
de 10 afios, 51 % unilateral, 18 % con estudios de RMN cerebral anormal y un 19 %
desarroll6 EM, determinando que los nifios con un primer evento de neuritis dptica
unilateral son méas propensos a desarrollar EM comparados con neuritis optica bilateral (OR
2.3, 0.03). (3)

Se estudio retrospectivamente un total de 29 pacientes pediatricos menores de 18
afios, con diagndstico de neuritis dptica, atendidos en un hospital de Filadelfia, en el
periodo de 1993 al 2004, encontrando que 11 pacientes (38%) presentaron lesiones de la

sustancia blanca cerebral en estudio de RMN, no incluyendo nervios oOpticos. A 18
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pacientes se les dio seguimiento por 24 meses y 3 de ellos (17%) desarroll6 EM, resultando
estadisticamente significativo (P 0.04). Ningun paciente con RMN normal evolucioné a
EM en un promedio de tiempo de 88,5 meses. En este estudio solo se evalué anormalidades
en la RMN de encefalo y el riesgo de desarrollar EM en nifios con un primer evento de

neuritis optica. (5)

En un estudio realizado en un hospital de Taiwan, en Asia, se evaluaron
retrospectivamente pacientes menores de 18 afios que se presentaron con diagnéstico de
neuritis optica en el periodo de 1998 al 2009, encontrando los siguientes resultados: El total
de casos fue de 24, un total de 38 ojos afectados, seguidos durante un periodo de 1 semana
a 12 afios, con una media de 14 meses, el rango de edad fue de 5 a 17 afios. La principal
edad de presentacion fue a los 10 + 4.15 afios. 58.3 % (14) fueron femeninos y 41.7 % (10)
masculinos, en cuanto a la lateralidad de la afectacion un 58.3 % (14) fue bilateral y un
41.7% (10) fue unilateral, el defecto pupilar aferente se encontré en el 58.3 % (14) de los
casos, 24 o0jos ( 63.2%) tenian edema del disco, de los 16 ojos ( 42.1%) que se les realizo
campimetria 14 ( 87.5%) tenian defectos del campo visual. De los 21 ojos (55.3%) a los
que se les realizo test de vision de colores, 19 (90.4%) tenia alterada la prueba, de los 23
0jos (60.5%) que se les realizd potenciales visuales evocados 19 (82.6%) resultaron
alterados. El 87.5 % (21) pacientes recibieron tratamiento con corticoides y el estudio de
liquido cefalorraquideo (LCR) se realiz6 al 41.7 % (10), de los cuales el 80 % fue normal,
ninguno presentd bandas oligoclonales (BOC), un 20 % (1) dio positivo para infeccion viral
y un 20 % (1) con indice 1gG > 0.66, este Gltimo desarroll6 EM. (8).

En otro estudio, realizado en nifios coreanos menores de 10 afios, con diagndéstico de
neuritis optica que fueron diagnosticados en el periodo de 1996 al 2008, se identificaron 20
pacientes, seguidos durante un periodo de 21.9 £ 20.3 meses (rango de 6 a 69 meses), con
un 85 % (17) del sexo femenino y 15% (3) del sexo masculino. En el 65 % (30) de los
casos la afeccion fue bilateral, la principal edad del diagndstico fue a los 6.5 +1.8 afos
(rango de 3 a 9 afios), el edema del disco dptico fue observado en el 75.8% de los 0jos (25
0jos) y los potenciales visuales evocados realizados en 13 pacientes (65%) fueron
anormales. El test de vision de colores fue realizado en 12 pacientes (60%), en 2 (24 %) de

ellos mostrd alguna alteracion. 8 pacientes (40%) reportaron haber cursado con enfermedad



febril antes del inicio de la pérdida visual y 2 pacientes (10%) recibieron la vacunacion para
sarampion, rubeola y parotiditis antes del ataque. 8 pacientes (40%) resultaron con
alteracion de la RMN de encéfalo, 3 pacientes con realce del nervio 6ptico y 5 pacientes
con lesiones en la sustancia blanca. Del total de casos 15 (75%) recibieron tratamiento con

corticoides y 5 (25 %) desarrollaron EM durante el tiempo que fueron evaluados. (9)

En otro estudio realizado en un hospital de Birmingham, Reino Unido, en nifios
menores de 16 afios, con un primer episodio de neuritis Optica, se encontraron 44 casos
(relacion femenino/masculino fue de 1:8), media de edad de 10.9 afios, que fueron seguidos
durante un afio, esta fue unilateral en 43 % de los casos, defecto visual severo en el 77 %,
con una recuperacion visual en 70 % y una probabilidad acumulativa para desarrollar EM
de 0.45. (10)

Se investigd la evolucion clinica de un total de 36 nifios diagnosticados de neuritis
Optica en un hospital de Toronto, Canada, a los que se les dio seguimiento por 2.4 afios
(rango 0.3 a 8.3 afios), encontrando que la relacion femenino/ masculino fue de 1:6, rango
de edades de 2.2 a 17.8 (media de 12.2) afios. Esta fue unilateral en el 58% vy bilateral en el
42 %, el defecto visual maximo fue severo en 69% de los casos, pero la recuperacion total
ocurrié en 39 de 47 ojos afectados (83%). Los potenciales evocados visuales fueron
anormales en el 88 %. El estudio de RMN de nervios dpticos fue anormal en el 54% de los
casos. A la fecha de corte del estudio un total de 13 nifios (36%) habian desarrollado EM.
(112).



MARCO TEORICO

La neuritis Optica es una inflamacion de uno o ambos nervios épticos que ocasiona
usualmente la pérdida de la vision. En los nifios a menudo la afectacion es bilateral,

mientras que en el adulto son afectados unilateralmente. (4)

En nifios puede ser de origen infeccioso, inflamatorio, toxico o desmielinizante. La
neuritis optica idiopatica desmielinizante puede ocurrir en forma aislada o ser la primera

manifestacion de una EM. (1)
PATOGENESIS DE LA NEURITIS OPTICA:

El evento inicial antes de la desmielinizacion es la ruptura de la barrera
hematoencefélica a traves de la inflamacion del endotelio vascular. Con la carencia de
oligodendrocitos en la retina, el revestimiento perivenular de la retina representa esta
inflamacion vascular sin desmielinizacion. Esta afeccion en el revestimiento venoso ocurre
como una enfermedad retinal clinicamente silente antes del desarrollo de la neuritis Optica.
Esto puede ser demostrable por angiografia con fluoresceina. El defecto bésico en la
neuritis optica envuelve la desmielinizacion del nervio, lo cual bloquea o enlentece la
transmision del impulso axonal o disminuye la amplitud del potencial de accién del nervio.
Varios grados de pérdida visual resultan de este proceso. Hay una desmielinizacion
perivenular en placas del nervio Optico similar a la desmielinizacién periventricular
encontradas en otras partes del cerebro de pacientes con EM. Estas placas muestran
atrapamiento perivascular de células T y B, edema de la mielina del nervio y

subsecuentemente ruptura de esta. (4)
Dafio mediado por la célula:

Los factores neuroinmunoldgicos que median la desmielinizacion del nervio 6ptico
envuelve la citotoxicidad mediada por células. Un estudio reveld que el 76 % de los
pacientes con neuritis optica presentd anticuerpos encefalitogénicos, proteina basica de la
mielina (PBM), cerebrdsidos y anticuerpos gangliosidos. La citotoxicidad mediada por las

células T en contra de péptidos encefalitogénicos son marcadores altamente especificos de



desmielinizacion en EM. Estos pacientes con neuritis dptica que presentan test positivos

para estos antigenos tienen un gran riesgo de desarrollar EM. (4)

La presencia de PBM en el LCR vy en celulas B reactivas en pacientes con neuritis
Optica pudiera correlacionar con ruptura temprana de la mielina y restructuracion. Se han
encontrado citocinas como interferon gamma, interleucina 4 y factor de necrosis tumoral —3
en pacientes con neuritis optica. Anticuerpos anti — PBM y anticuerpos antimielina de
proteina fosfolipidica contribuyen significativamente con la patofisiologia del dafio al
nervio dptico. (4)

Factores genéticos:

Basados en los estudios en Canada y Finlandia, los parientes en primer grado de
consanguinidad tienen un 25 a 50 veces mas riesgo de la enfermedad en relacién a la
poblacién general. El riesgo es alto en gemelos monocigotos, con una frecuencia del 30 %
en gemelos dicigotos y en otros hermanos menos del 10 %, demostrando una clara
evidencia de factores genéticos en la EM. Se ha encontrado asociacién con el alelo HLA —
DR2 dentro del Complejo Mayor de Histocompatibilidad en el cromosoma 6. (4)

Epidemiologia:

La neuritis Optica es mucho menos comun en nifios que en adultos, pero no es rara.
Se ha reportado en Estados Unidos una incidencia de 1 — 5 casos por 100000 habitantes por

afio y es mayor en latitud. (6,7)

Los pacientes con neuritis Optica tienen un buen pronostico en general, aungue un
pequefio porcentaje experimentan pérdida visual persistente. Cuando la neuritis Optica esta
asociada con otras enfermedades del sistema nervioso central (SNC), la morbilidad y

mortalidad de esos desdrdenes contribuye sustancialmente con el resultado final. (6)

La neuritis optica puede ocurrir a cualquier edad, incluyendo hasta nifios de 1 afio,
es mas comun en raza blanca y tanto en nifios como en adultos existe un predominio en el

sexo femenino, el cual comprende un 60 — 75 % de los casos. (6)



En la siguiente tabla se presentan las diferencias mas importantes de la neuritis

Optica en el nifio y del adulto. (6)

Neuritis dptica en adulto Neuritis ¢ptica en nifio
Unilateral Bilateral
Retrobulbar Papilitis

ComUnmente asociado a dolor al | ComUnmente asociada a cefalea

movimiento ocular

A menudo idiopatico Maés a menudo postinfeccioso o postvacunal

Alta  probabilidad de inflamacion | Baja probabilidad de recurrencia y eventos

recurrente, eventos de desmielinizacion del | de desmielinizacién y evolucién a EM.

sistema nervioso central y evolucion a EM.

PRESENTACION CLINICA:
Sintomas:

La pérdida de la vision central es el mayor sintoma reportado en méas del 90 % de
los pacientes que la padecen. Otros pacientes afectados en los que la agudeza visual es
normal, pueden manifestar pérdida del campo visual periférico. También puede haber dolor
ocular asociado a la afectacion de la agudeza visual. El dolor ocular puede ser retrobulbar u
orbital, éste ltimo por que la inflamacion del nervio estimula la inervacién trigeminal del

nervio optico. (4)

La pérdida de la vision de colores y falta de brillo de la vision es otra manifestacion
de la enfermedad. Otros sintomas menos frecuentes incluyen fosfenos y disminucién de la

percepcion profunda. (4)
Signos:

La agudeza visual empeora de varias horas, dias 0 minutos y progresar de una

vision 20/20 a pérdida de la percepcion visual. La pérdida visual usualmente alcanza su




pico maximo en varios dias a semanas. La mejoria maxima de la funcion visual tipicamente

ocurre entre 2 0 3 semanas y puede extenderse hasta 6 meses 0 mas. (4)

Los pacientes con neuritis Optica pueden presentar defectos del campo visual, méas
comunmente escotoma central. Menos frecuente los defectos pueden incluir escotoma
arcuato, escotoma altitudinal superior o inferior, constriccion periférica, escotoma

cecocentral y defectos hemiandpticos. (4)

El defecto pupilar aferente esta casi siempre presente en la neuritis Optica. Si no esta
presente se deben considerar otros problemas oftalmicos coincidiendo con la neuropatia

Optica. (4)
Hallazgos en el fondo de ojo:

El estudio del fondo de ojo ayuda a localizar el sitio de lesién del nervio 6ptico. Las
lesiones adyacentes a la cabeza del nervio Optico causan papilitis (neuritis Optica anterior)
con minimo ensanchamiento de los vasos sanguineos y raramente hemorragia peripapilar.
La vitritis esta presente en la neuritis Optica anterior causada por infecciones o
inflamaciones (sarcoidosis, sifilis, tuberculosis, enfermedad de Lyme) y puede estar
asociado a EM como parte de una uveitis intermedia. Muchas lesiones posteriores no
producen papilitis. La neuritis dptica retrobulbar unilateral y la papilitis son parte del
espectro de presentacion de la EM. En la neuritis Optica retrobulbar el disco Optico es
normal. Independientemente de la localizacion de la lesion, el 75 % de los pacientes con
EM, incluyendo los que han tenido ataques subclinicos previos, eventualmente desarrollan
palidez del disco Optico temporal o difuso y atrofia Optica. El edema de papila y la palidez

del disco dptico son hallazgos inespecificos de neuritis dptica. (4)

Edema del disco Optico de ambos 0jos
en neuritis optica en nifio.
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CAUSAS: (6)

1.- Mediada inmunoldgicamente. En nifios, el 85 % de los casos de neuritis dptica estan
asociados con reciente inmunizacion o infeccién, usualmente viral, pero tambien por
infecciones no virales, tales como pertussis, mononucleosis, toxoplasmosis o brucela.

2.- Esclerosis multiple

3.- Neuromielitis dptica (enfermedad de Devic)

4.- ldiopatica

5.- Enfermedad de Lyme en areas endémicas.

6.- Infecciones meningeas especificas e infiltrantes que envuelven al nervio dptico.

7.- Vasculitis, tales como Lupus Eritematoso Sistémico

8.- Sifilis

9.- Leucemia

10.- Asociado a piquetes de abeja y avispa.

11.- Causas de neurorretinitis: enfermedad por arafiazo de gato, toxoplasmosis, toxocariasis

y helmintos, Enfermedad de Lyme estadio 2.

DIAGNOSTICO:

El diagndstico de neuritis Optica es meramente clinico. Aunque la investigacion no
es importante para confirmar el diagnostico, si es necesaria para evaluar el riesgo de

desarrollar EM y excluir otros desordenes. (7)

Estudios de laboratorio: (6,7)

La puncion lumbar con medicion de presion de apertura excluye el papiledema
secundaria a hipertension intracraneal.

El estudio del LCR puede indicar la presencia de meningitis o encefalitis
simultanea, pero una leve pleocitosis linfocitica puede estar presente en el curso de una

neuritis optica.



Los niveles séricos de anticuerpos antiacuaporina 4 ayudan a establecer el
diagnostico de neuromielitis optica.

El estudio sistematico de laboratorio, se realiza en base a la historia clinica y
hallazgos al examen fisico para confirmar o descartar otras causas no mediadas
inmunoldgicamente de neuritis optica.

Desde que la tuberculosis es comun en muchos paises, un estudio de rayos X de
torax es realizada en todos los pacientes antes de iniciar el tratamiento con esteroides.
Serologia para sifilis, bartonela y toxoplasmosis, test de mantoux, cultivo hematico y de
LCR, estudios de sangre debe realizarse para excluir causas infecciosas inflamatorias.

También test toxicoldgicos y niveles séricos de B12 para neuropatias toxicas se
pueden realizar. Andlisis genéticos para mutaciones mitocondriales en casos de neuropatia
Optica hereditaria de Leber son requeridos en caso de sospecha clinica.

Aunque los criterios de Mc Donald recomiendan RMN de cerebro y médula espinal
para el diagndstico de EM, el diagnostico de esta Ultima en la India se ha basado en gran
medida en criterios clinicos debido a la falta de instalaciones apropiadas y recursos

financieros en la poblacion general.

Estudios de imagen: (6)

La RMN de encéfalo y de drbitas con contraste se debe realizar para:

e Realce del nervio Optico en la orbita 0 en su segmento intracraneal o en su
localizacion en el quiasma ayuda a confirmar el diagnostico.

e Excluir lesiones compresivas extrinsecas

e Realce meningeo que sugieran de alguna forma meningitis infecciosa o0 no
infecciosa, que pueda ameritar estudio diagndstico y diferente terapia.

e Cambios en la sustancia blanca del SNC ayuda a confirmar otros desordenes
neuroldgicos encontrados al examen fisico y que afecta el prondstico de EM en un
futuro o indicar la presencia de Encefalomielitis Diseminada Aguda (EMDA). Un
tercio de los nifios con neuritis Optica tendran lesiones asintomaticas de la sustancia
blanca cerebral comparada con la mitad de los casos de neuritis Optica de los

adultos.

10



Imagen de RMN en secuencia T2 en corte
axial a nivel de drbitas que muestra lesion
hiperintensa en ambos nervios opticos.

e Ya sea para diagnosticar o excluir neuromielitis dptica (enfermedad de Devic) la
RMN de médula espinal con contraste es necesaria si los signos y sintomas son

consistentes con un proceso patolégico espinal.
TRATAMIENTO: (4)

El tratamiento recomendado por el Ensayo de Tratamiento de la neuritis Optica
(ONTT) es el siguiente:

1.- El tratamiento con corticoides deberia ser considerado cuando la RMN de encéfalo

revele multiples anomalias consistentes con EM.

2.- Metilprednisolona 250 mg IV en 30 minutos cada 6 horas para un total de 12 dosis o
metilprednisolona 1 gramo IV durante 1 hora cada 24 horas por 3 dias, seguidas de
prednisona 1 mg/kg/dia oral por 11 dias. No hay estudios actuales que demuestre si hay
diferencias clinicamente significativas entre la administracion 1V de la

metilprednisolona cuatro veces al dia y administrarla cada 24 horas la dosis total.

3.- La metilprednisolona IV disminuye la incidencia de méas déficit neuroldgico dentro
de 2 afios después del tratamiento, especialmente en pacientes quienes tienen

inicialmente anormalidades en la RMN.

4.- La metilprednisolona IV no mejora el resultado visual final.
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La dosis pediatrica se ha ensayado de 10 a 30 mg/kg/dia por 3 a 5 dias, seguido de
prednisona 1 mg/kg/dia por 2 — 4 semanas. (8,9)

Inmunoglobulina intravenosa:

Otros tratamientos como la inmunoglobulina Ig IV y esteroides retrobulbares, han
sido reportados que mejoran la agudeza visual en pacientes con EMDA vy neuritis
Optica, pero estos pequefios estudios no controlados no definen guias de tratamiento
especificas.

Plasmaféresis:

La plasmaféresis no es comunmente usada para el tratamiento de la neuritis Optica.
En un reciente estudio con 10 pacientes tratados con intercambio de plasma quienes
cursaban con neuritis dptica severa sin respuesta al tratamiento con corticoides inicial, 7
pacientes experimentaron mejoria visual, 2 se mantuvieron estables y 1 experimentd
pérdida visual. La plasmaféresis puede tener un rol como terapia de rescate en pacientes

con severa neuritis optica.
Interferon B 1a:

Basados en recientes estudios, pacientes que recibieron interferon 3 1a en el primer
evento de desmielinizacion, tal como neuritis Optica, tuvieron una reduccion relativa en
el volumen de las lesiones cerebrales, menos lesiones nuevas y menos lesiones con
realce con gadolinio a 18 meses. Estos pacientes también tienen una baja probabilidad
acumulativa de desarrollar EMDA a 3 afos. Estos estudios sugieren que este
tratamiento puede mejorar, prevenir o detener un segundo ataque de EM Yy reducir la
progresion de lesiones desmielinizantes del SNC, por lo que algunos neurooftalmélogos
en Estados Unidos han recomendado el uso de interferén [ la en pacientes que se

presenten con un evento inicial de desmielinizacion, tal como neuritis optica.

También se ha ensayado con otros inmunomoduladores como Inteferéon f 1b y

Acetato de Glatiramer.
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PRONOSTICO:

A largo plazo el pronéstico visual de la neuritis dptica idiopéatica sigue siendo
bueno. Mas del 90 % de los pacientes recuperan la agudeza visual de 20/40 o mejoran en 6

meses, como se ha visto en la ONTT. (7)

A pesar del resultado visual relativamente bueno, muchos pacientes muestran algun
grado de dafio a largo plazo del nervio dptico, indicado por palidez del disco optico,
pérdida de fibras nerviosas de la retina y latencias prolongadas en la respuesta a los

potenciales evocados visuales y adelgazamiento del nervio éptico en la RMN. (7)

Pacientes que han tenido un ataque de neuritis dptica tienen riesgo de recurrencia,
con al menos una documentada en uno o ambos ojos en un 35 % en 10 afios, segun la
ONTT. Este riesgo fue dos veces mas alto en quienes eventualmente desarrollaron EM
(48% vs 24%; p < 0.001). El resultado visual final se mantuvo bien a pesar de las

recurrencias.

En el nifio con neuritis Optica usualmente experimentan mejor recuperacién visual y

conlleva a un riesgo relativamente bajo de evolucionar a EM en el futuro. (8)
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JUSTIFICACION

Se ha descrito y analizado a través de varios estudios pacientes con un primer
evento de neuritis dptica, su impacto en la agudeza visual, su evolucion clinica, prondstico
y el riesgo de desarrollar esclerosis maltiple. Se han logrado establecer pautas de manejo
adecuado, sin embargo dichos andlisis y recomendaciones son extrapoladas en su mayoria a

la poblacion adulta, tal es el caso del Ensayo de Tratamiento de la Neuritis Optica (ONTT).

La neuritis dptica en la poblacién pediatrica se ha descrito como una entidad
diferente a la presentacién en la edad adulta, por lo que resulta interesante estudiar esta

patologia en este grupo etario.

En nuestro hospital no hay estudios acerca de la evolucidn clinica de los nifios con
neuritis optica, por lo que es importante contar con estadisticas propias y poder compararlas
con otros centros de tercer nivel que tratan esta patologia con la finalidad de crear bases de
datos que permitan establecer a largo plazo algoritmos de diagnéstico, tratamiento y

seguimiento.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Cada vez son mas casos de neuritis dOptica que son diagnosticados en centros
hospitalarios de tercer nivel y muchos otros que no son diagnosticados por falta de pericia o

experiencia del personal médico.

La neuritis Optica en nifios reviste especial importancia puesto que es bien sabido
que un primer evento de neuritis Optica puede ser la primera manifestacion de una
esclerosis mdaltiple a largo plazo y que un buen diagnéstico, manejo y seguimiento es
crucial para estos pacientes.

Son muchas las causas de neuritis Optica en general, pero en el nifio resulta
importante el hecho que las infecciones virales y el antecedente de inmunizacion reciente
ocupan un porcentaje significativo de los casos.

De tal manera que es importante conocer la evolucién clinica de los nifios con
neuritis déptica y poder determinar qué porcentaje de ellos presentd secuelas visuales,
recurrencias o0 progresion hacia esclerosis maltiple.

Con base a estas consideraciones surge la siguiente pregunta de investigacion:

1.- Cuél es la evolucién clinica de los nifios diagnosticados de neuritis Optica

atendidos en el hospital infantil de México en el periodo del afio 2002 al 2012?
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

1.- Describir la evolucion clinica de los nifios con diagnostico de Neuritis Optica atendidos

en el Hospital Infantil de México en el periodo del 2002 al 2012.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1.- Describir las caracteristicas de la poblacion en estudio segun edad y sexo.

2.- ldentificar las manifestaciones clinicas y hallazgos en neuroimagen de la neuritis Optica

en la poblacién de estudio al momento del diagnostico.

3.- Evaluar la evolucion clinica de los pacientes con neuritis dptica desde el diagndstico

hasta su Ultima valoracion.
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METODOS

I:- Disefio del estudio
Estudio observacional, serie de casos.
I1.- Area de estudio

El area de estudio es el Hospital Infantil de México Federico Gémez de la ciudad de
México DF.

I11.- Periodo del estudio
El estudio se realizé en el periodo comprendido del afio 2002 al afio 2012.
V.- Universo de estudio

El universo del estudio fueron todos los pacientes diagnosticados con neuritis dptica en el

periodo de tiempo estipulado para el presente estudio.
V.- Criterios de elegibilidad del estudio
De inclusion:

¢ Nifios con diagndstico de un primer evento de neuritis dptica atendidos en periodo
del afio 2002 al 2012.

De exclusion:

¢ Niflos con diagndstico de neuropatias Opticas hereditarias, enfermedades vasculares
sistémicas, neuropatias Opticas compresivas y malignas.

e Nifios con historia de tratamiento con corticoides.

e Niflos con otras alteraciones neuroldgicas al momento de su examen neurolégico
inicial.

e Expediente clinico incompleto o no disponible

e Aquellos pacientes sin seguimiento (en al menos una cita) en la consulta externa de

Neurologia.
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V1.- Fuentes de recoleccion de la informacion
Primaria:

La recoleccion de la informacion para el presente estudio se realiz6 a través de una

ficha de recoleccion de datos previamente validada. ( Ver anexo)

La ficha contiene datos generales (edad, sexo) y caracteristicas clinicas de la neuritis
Optica como antecedentes de enfermedad febril o vacunacion previa, agudeza visual inicial,
prueba de vision de colores, apariencia del disco Optico, defecto pupilar aferente,
lateralidad, neuroimagen, presencia de bandas oligoclonales en LCR, potenciales visuales

evocados, pronostico, tratamiento esteroide, recurrencia y evolucién a EM.

Dicha ficha de recoleccion fue llenada por el autor del estudio, se revisé y verifico si

cumplia con los criterios de inclusion al estudio.
VI1. Procesamiento y andlisis de datos:

Los datos se analizaron en el programa de SPSS version 15.0, estableciendo los cruces

de variables y los resultados se expresaron en tablas y graficos.
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DESCRIPCION DE VARIABLES

No VARIABLES DEFINICION DEFINICION
INDICADOR ESCALA
CONCEPTUAL OPERACIONAL
Es el tiempo transcurrido | Numero de afios del B
1 Edad L . Afos o
desde el nacimiento hasta | paciente al momento del Cuantitativa
el momento del | diagnéstico de neuritis Meses continua
diagnostico. Optica.
) s Caracteristica sexual de | Caracteristica sexual de | Masculino | Cualitativa
exo
organos genitales | 6rganos genitales | Femenino | nominal
externos. externos. dicotomica.
Paciente con historia de | Paciente con historia de o
3 Enfermedad ) ) ) Cualitativa
) ) enfermedad con presencia | enfermedad con presencia Si )
febril previa ] ) ] o nominal
de fiebre. de fiebre previa al inicio No o
. o dicotomica
de los sintomas de neuritis
Optica.
B Paciente  que  recibio | Paciente que  recibid ) o
4 Vacunacion ] . Si Cualitativa
) alguna vacuna previa al | alguna vacuna previa al )
previa o . . nominal
inicio de la enfermedad. diagndstico de neuritis No .
dicotomica

Optica.
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DEFINICION DEFINICION
No VARIABLES INDICADOR ESCALA
CONCEPTUAL OPERACIONAL
Se refiere a la agudeza | Es la agudeza visual del | Cartillade | Normal

5 Agudeza ) ] ) ]

) visual que el paciente | paciente en la primera Snellen Anormal
visual inicial B o

presentaba en el examen | exploracion neurologica.

inicial.
Prueba  de | Es la discriminacion de | Es la discriminacion de Cualitativa

6 ., Defecto )
vision de | colores por parte del | colores por parte del nominal
colores paciente  al  examen | paciente en la primera | No defecto | dicotémica

inicial. exploracion neuroldgica.

. Apariencia Es el aspecto del disco | Es el aspecto del disco Edema Cualitativa
del disco | dptico al realizar el fondo | dptico al realizar el fondo Normal nominal
optico de ojo. de ojo. dicotomica

o Defecto Dilatacion paradojica de | Dilatacién paraddjica de Si Cualitativa
pupilar la pupila en respuesta a un | la pupila en respuesta a No nominal
aferente estimulo visual en el ojo | un estimulo visual en el dicotémica

afectado. fondo de ojo afectado.

9 Lateralidad Se refiere a si la afeccién | Cuando la afeccién del | Izquierda Cualitativa

del nervio OGptico es | nervio Optico es unilateral | Derecha ordinal
unilateral o bilateral. 0 bilateral. Ambos politonica
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No VARIABLES DEFINICION DEFINICION INDICADOR | ESCALA
CONCEPTUAL OPERACIONAL
Técnica de diagnostico | Consiste en la obtencion
por imagen que se basa en | de imagenes radiolégicas Normal Cualitativa
10 Resonancia . ) ) )
enviar ondas de radio que | del encéfalo y nervios Anormal nominal
Magnética . . . ) . .
interaccionan con los | dpticos  mediante el dicotémica
Nuclear
atomos del cuerpo | empleo de un campo
mientras estan sometidos | electromagnético.
a un potente iman que
rodea al cuerpo.
Presencia de | Es la presencia de bandas | Es la presencia de bandas

- Bandas oligoclonales en el liquido | oligoclonales en el liquido Si Cualitativa
Oligoclonale | cefalorraquideo extraido | cefalorraquideo extraido No nominal
s (BOC) en | por puncién  lumbar | por  puncion  lumbar dicotémica
LCR mediante  andlisis de | mediante  analisis  de

laboratorio. laboratorio.
Potenciales Estudio neurofisiolégico | Estudio neurofisiologico Normal Cualitativa

12 visuales gue permite evaluar los | que permite valorar de Anormal nominal
evocados cambios producidos en la | forma objetiva el estado dicotémica
(PEV) actividad bioeléctrica | funcional del  sistema

cerebral tras estimulacion | visual.
luminosa.

13 Agudeza Se refiere a la agudeza | Es la agudeza visual que | Cartillade | Normal
visual a 3| visual que el paciente | el paciente present6 a los Snellen Anormal
meses presentd a los 3 meses de | 3 meses de la revision

la revision inicial. inicial.
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No VARIABLES DEFINICION DEFINICION INDICADOR | ESCALA
CONCEPTUAL OPERACIONAL
14 Tratamiento | Se refiere a los pacientes | Pacientes que recibieron Si Cualitativa
esteroide gue recibieron tratamiento | tratamiento con esteroides No nominal
con farmacos esteroides. | en el curso de la neuritis dicotomica
Optica.

15 Recurrencia | Reaparicion de los | Reaparicién de los signos Si Cualitativa
sintomas de la | y sintomas de la neuritis No nominal
enfermedad  tras  un | Optica tras un periodo de dicotémica
periodo de ausencia de los | ausencia de los mismos.
mismos.

16 Evolucion a | Aquellos pacientes que | Son todos los pacientes Si Cualitativa

esclerosis tras haber presentado un | que  evolucionaron a No nominal
maltiple. evento de neuritis Optica | esclerosis maltiple dicotémica

desarrollaron  esclerosis
multiple en un

determinado tiempo.

después de un primer

evento de neuritis Optica.
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RESULTADOS

Se revisaron un total de 25 expedientes de pacientes pediatricos diagnosticados de
neuritis oOptica en el periodo de estudio, de los cuales se excluyeron un total de 9
expedientes que no cumplieron con los criterios de elegibilidad.

En total se analizaron 16 casos de neuritis Gptica, de los cuales el mayor porcentaje
correspondio al sexo masculino y el grupo de edad mas afectado correspondio al grupo de

10 a 14 afios y 11 meses, con una media de edad de 9.1 afios. (Ver grafico 1)

Con respecto a los antecedentes de los pacientes al momento del diagnostico, la
mayoria no presentaron ningun antecedente, un pequefio porcentaje presentd historia de
enfermedad febril previa y ninguno de los pacientes presentd antecedente de vacunacion
previa. (Ver grafico 2)

En relacién a la agudeza visual inicial y la apariencia del disco 6ptico al momento
del diagndstico todos los pacientes mostraron disminucion y edema de papila

respectivamente. (Ver grafico 3)

En cuanto al test de visién de colores un alto porcentaje mostro alteracion. Con
respecto a la agudeza visual de los pacientes a 3 meses después del diagnostico y

tratamiento la mayoria de ellos no mostro alteracion. (Ver gréafico 3)

El defecto pupilar aferente se presentdé en mas de la mitad de los pacientes. (Ver
grafico 4). En cuanto a la lateralidad de la afectacion ocular ésta afecté ambos ojos en la
mayoria de los pacientes y la afectacion unilateral fue menor, afectando a cada ojo por

igual. (Ver gréfico 5)

La resonancia magnética nuclear fue anormal en un tercio de los pacientes, donde se

evidencid hiperintensidades en nervio éptico. (Ver grafico 6).

En cuanto a la presencia de bandas oligoclonales en el LCR, a la mayoria de los
pacientes no se les practicé el estudio y el dnico caso que se reporta resulto positivo. (Ver

gréfico 7)
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De la misma manera, los potenciales visuales evocados no se le realiz6 a la mayoria
de los pacientes, reportandose un caso al que se le practicO cuyo resultado se reportd
anormal, con latencias prolongadas. (Ver grafico 8).

Todos los pacientes recibieron tratamiento con esteroide, un alto porcentaje no
presento recurrencia de la enfermedad y la evolucidn a esclerosis multiple fue relativamente

baja. (Ver gréafico 9).

De los pacientes que presentaron resonancia normal uno evoluciond a esclerosis
multiple, de igual manera, los que presentaron resonancia anormal uno evoluciono a esta

ultima, cuya afectacion fue unilateral. (Ver graficos 10 y 11).
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DISCUSION

Los casos de neuritis dptica en nifios registrados en el periodo de 10 afios del
estudio fueron 16, similar a la frecuencia de casos reportados en otros estudios como el de
Colombia en 2001 y Filadelfia en 2009, pero en menor frecuencia que otros como el de

Taiwan en 2011 y Corea 2011, en todos el seguimiento fue en un periodo de 10 a 12 afos.

El sexo masculino correspondio al 56.25 %, siendo la relacion masculino —
femenino 1.2:1, similar a la revision sistematizada y metanalisis realizado en 2011len
Pensilvania, pero diferente a los estudio de Chile, Taiwan y Korea, donde el mayor
namero de casos correspondié al sexo femenino en un 80%, 58.3% y 85 % de los casos
respectivamente y otros estudios como el del Reino Unido y Canada que reportaron mayor
frecuencia de casos en el sexo masculino. En esta revision no existié una predisposicién por
sexo y los datos del presente estudio difieren de las estadisticas mundiales de mayor

frecuencia en el sexo femenino.

En cuanto a la edad de presentacion, la mayoria de los casos correspondid al rango
de 10 a 15 afios, seguidos por 6 a 9 afios y 11 meses, con un promedio de edad de 9.18
afios, datos similares al estudio de Colombia 9.4 afios, Taiwan 10 afios, Reino Unido 10.9
afios y Canada 12.2 afos y diferente al estudio de Corea cuyo promedio de edad fue de 6.5
+ 1.8 afios. El promedio de edad en este estudio se asemeja a las estadisticas mundiales de
presentacion de neuritis Optica en la edad pediétrica.

En lo referente a los antecedentes de los nifios previos al diagndéstico, se encontrd
que la mayoria (75 %) no presentaba ningun antecedente y solo un 25 % presentd historia
de enfermedad febril, similar al estudio de Chile donde se encontré que un 30 % de los
casos habia tenido enfermedad febril previa, pero diferente al estudio de Colombia en el
que un 44 % de los casos presento proceso infeccioso febril previo y al estudio de Korea
que reportd que el 40 % de los casos presentaron enfermedad febril previa y que solo un

10% presentd historia de vacunacion previa al inicio del cuadro.

Estos hallazgos en el estudio, demuestran que la gran mayoria de los nifios

diagnosticados con un primer evento de neuritis dptica no presentan antecedentes previos al
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diagnostico, lo que pudiera sugerir la participacion de factores ambientales o cierta

predisposicion genética al desarrollo de esta enfermedad.

En relacion a la apariencia del disco optico todos los pacientes presentaron datos de
papiledema, datos que difieren a los reportados en otros estudios, como Chile (68%),
Taiwan (63.2%) y korea (75.8%).

Todos los pacientes presentaron agudeza visual anormal al momento del
diagnostico, hallazgo similar comparado con el estudio de Chile y Taiwan que reportaron
anormalidades de la agudeza visual en el 94% y 87.5% de los casos respectivamente, pero

valores elevados si los comparamos a los estudios del Reino Unido (77%) y Canada (69%).

El test de vision de colores mostrd afectacion en el 93.75 %, similar a lo encontrado
en el estudio de Taiwan donde se registré un 90.4 % de alteracion de la prueba, pero muy
alto al compararlo con el estudio de Korea donde solo encontraron un 24% de alteracién, lo
que sugiere que la afectacion de la vision de colores puede 0 no estar presente en el cuadro

clinico de neuritis optica.

En relacion al prondstico visual, el 31.25% de los casos mostré anormalidad de la
agudeza visual a 3 meses del diagndstico, valor elevado si lo comparamos con el estudio de
Colombia y Canada quienes encontraron que solo 11 % y 17 % de los casos presentd
anormalidad de la vision a 3 meses del diagnoéstico respectivamente, pero similar al estudio
de Reino Unido donde se reportd que un 30% de los casos presentdé anormalidad de la
agudeza visual a 3 meses del diagndstico. No obstante, el prondstico visual sigue siendo
excelente, donde la gran mayoria de los pacientes muestra recuperacion total de la agudeza

visual.

El defecto pupilar aferente se presentd en el 69 % de los casos, similar al
compararlo con los estudios de Taiwan (58.3%) y Colombia (68%). Esto difiere un poco
con lo reportado en la literatura mundial, donde se menciona que el defecto pupilar aferente
estad casi siempre presente en la neuritis Optica, sin embargo es importante mencionar que

tal evaluacion dependera de una buena técnica y experiencia del profesional.
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En este estudio la afectacion ocular fue bilateral en el 62.5% de los casos, datos que
coinciden con otros estudios que reportan mayor porcentaje de afeccion bilateral, como
Colombia (75%), Chile (80%), Taiwan (58.3%), Korea (65%), Reino Unido ( 57%), lo cual
confirma que en los nifios la afectacién ocular por neuritis dptica es casi siempre bilateral,
siendo esto un factor de buen pronostico para evitar el desarrollo de EM, como ya se

comento.

La RMN de encéfalo y nervios dpticos se realizé a todos los casos, reportandose
anormal en el 31 % de estos, similar al 38% y 40 % de resonancias anormales registrado en
los estudios de Filadelfia y Korea respectivamente. Estos datos difieren del estudio de Chile
(50%) y Canadé (54%) de los casos, pero superior a lo reportado en el metanalisis del 2011
en donde se reporta que la RMN fue anormal en solo 18% de los casos. El estudio de
resonancia de encéfalo y de nervios dpticos se ha relacionado con el riesgo de evolucionar a
EM, en cuanto a un primer evento de neuritis dptica con resonancia anormal, sin embargo
se requieren de mas estudios para poder establecer significancia estadistica. En esta
revision se encontré que solo un caso (1/5) de los nifios con resonancia anormal evoluciond
aEM.

El estudio de bandas oligoclonales solo se realizd a la mitad de los casos,
encontrando la presencia de estas en un paciente (12.5%), el cual evolucioné a esclerosis
maultiple. La presencia de BOC en el LCR es uno de los hallazgos constantes en el LCR de
personas con esclerosis multiple y debido a ello es importante la busqueda de ellas en el
LCR, para determinar si un primer evento de neuritis Optica es factor predisponente para el
desarrollo de esclerosis maltiple.

Se realiz6 potenciales visuales evocados a un paciente del total de casos registrados,
el cual resulté con alteracion. En el estudio de nifios coreanos, se encontrd que los PEV
fueron anormales en todos los pacientes a los que se les realiz6 el estudio (65% del total de
casos), comparado con el estudio de Canada donde se encontr6 un porcentaje de afectacion
de los PEV del 88 % y Taiwan con 82.6% del 60.5 % de ojos afectados. Lo anterior refleja
que la realizacion del estudio de PEV es un parametro clinico importante en el diagnéstico

de neuritis dptica y que deberia realizarse a todos los nifios con sospecha diagnostica.

27



El 100 % de los pacientes recibio tratamiento esteroide, cifra superior a otros
estudios como Taiwan y Korea, donde el porcentaje de tratamiento con esteroides fue del
87.5 % y 75 % respectivamente. Segin la ONTT el tratamiento con esteroides es el
recomendado en el manejo inicial de pacientes con neuritis éptica y mas aun cuando se

correlaciona con hallazgos anormales en la resonancia magnética nuclear.

Del total de casos solo uno presentd recurrencia de la enfermedad, pero no
evoluciono a esclerosis maltiple al menos al momento de la revision. Se ha relacionado que

la recurrencia de neuritis Optica es un factor predisponente a desarrollar esclerosis multiple.

Finalmente, del total de casos revisados, un total de 2 (12.5%) evolucionaron a
esclerosis mdltiple, cifras bajas si lo comparamos a otros estudios como Chile (20%),
metanalisis de Pensilvania (19%), Filadelfia (17%),Taiwan (20%), Korea (25%) y Canada
(36%). Sin embargo, la neuritis dptica como evento aislado continta siendo un factor
predisponente para el desarrollo de esclerosis multiple en un futuro y el riesgo es mayor

cuando la afectacion ocular es unilateral.
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LIMITANTES DEL ESTUDIO

1.- El hospital no cuenta con estudio de potenciales visuales evocados, por lo que a la
mayoria de los casos de neuritis dptica no se les practic6. Por otra parte, la realizacion de
los potenciales visuales evocados depende de los recursos econdémicos del paciente para

poder realizarlos fuera del hospital.

2.- Asimismo, no se cuenta con los reactivos para determinar la presencia de bandas
oligoclonales en el liquido cefalorraquideo, por lo que dicho estudio también no se le

practico a la mayoria de los casos revisados.
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CONCLUSIONES

1.- Un total de 16 casos de neuritis dptica en nifios se presentaron en un periodo de 10 afios.

2.- La gran mayoria de los nifios afectados, presentaron los signos caracteristicos de la
enfermedad, como alteracion de la agudeza visual, alteracion en el fondo de ojo, defecto

pupilar aferente y defectos en la discriminacién de colores.

3.- El estudio de RMN, la badsqueda de BOC en el LCR vy los potenciales visuales son un
pilar fundamental para el diagnostico, evolucion y el pronostico de la enfermedad; por lo
tanto, deberian ser realizados a todos los pacientes que se presentan con sospecha de

neuritis optica.
4.- El tratamiento esteroide sigue siendo la piedra angular del manejo.

5.- Por Gltimo, si la afectacion ocular es unilateral, se ha relacionado como un factor de

riesgo para evolucion posterior a esclerosis maltiple.
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ANEXO

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS FICHA NO

.- DATOS GENERALES

a.- Edad (afios y meses)
b.- Sexo

11.- CARACTERISTICAS CLINICAS DE LA NEURITIS OPTICA

1.- Antecedentes: Enfermedad febril previa___ Vacunacion previa__ Ambas

2.- Agudeza Visual inicial: Normal__ Anormal

3.- Test de color de la vision: Defecto ~ No defecto
4.- Apariencia del disco Optico: Normal _~ Edema

5.- Defecto pupilar aferente: Si No

6.- Lateralidad: Izquierdo _ Derecho _ Ambos__
7.- Resonancia Magnética Nuclear: Normal __ Anormal

8.- Presencia de bandas oligoclonales en LCR: Si No

9.- Potenciales visuales evocados: Normal _ Anormal

10.- Prondstico (Agudeza visual a 3 meses): Normal__ Anormal
11.- Tratamiento esteroide: Si No

12.- Recurrencia: Si No

13.- Evolucion a Esclerosis Multiple: Si No
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Gréfico 1.- Frecuencia de neuritis 6ptica por edad y sexo.

3 - m Masculino

B Femenino

la5anos 11 6a9anos 1l 10a 14 ano
meses meses 11meses

Grafico 2.- Antecedentes de los pacientes con neuritis optica.

Antecedentes

B Enfermedad febril previa
B Vacunacion previa
il Ambas

H Ninguno
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Gréfico 3.- Frecuencia de afectacion de la agudeza visual, apariencia del disco 6ptico y
test de vision de colores de los pacientes con neuritis optica.

Agudezavisual inicial

Apariencia del disco dptico

- H Anormal

L H Normal
Test de visién de colores

Agudezavisual a 3 meses

Graéfico 4.- Frecuencia de defecto pupilar aferente en los pacientes con neuritis optica.

mSi mNo
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Gréfico 5.- Lateralidad de la afectacion ocular de los pacientes con neuritis Optica.

Lateralidad

B Ojo izquierdo
= Ojo derecho

B Ambos

Gréfico 6.- Frecuencia de alteraciones encontradas en la resonancia magnética

nuclear de los pacientes con neuritis optica.

B Normal H Anormal
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Gréfico 7.- Presencia de bandas oligoclonales (BOC) en el LCR.

Presencia de BOC
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Gréfico 8.- Potenciales Visuales Evocados (PEV) realizados
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Gréfico 9.- Tratamiento esteroide, recurrencia y evolucién a esclerosis multiple de los

pacientes con neuritis optica.
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Grafico 10.- Porcentaje de nifios con RMN normal que evolucionaron a EM
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Gréfico 11.- Porcentaje de nifios con RMN anormal que evolucionaron a EM
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