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RESUMEN

Antecedentes: Nerumielitis 6ptica es una enfermedad autoinmune y desmielinizantes
que presenta importante acumulacién de discapacidad. La Neuromielitis optica de inicio
temprano es definido como la enfermedad con un inicio previo a los 50 afios, esta
poblacién presenta caracteristicas clinicas distintivas. En este trabajo presentamos una

serie de pacientes que presentaron inicio de la enfermedad antes de los 30 afios.

Objetivos: Describir las caracteristicas clinicas de los pacientes con diagnostico de

neuromielitis Gptica con inicio temprano.

Metodos: Se realizé un estudio retrospectivo de 10 pacientes con diagnostico de
Neuromielitis optica en el hospital regional de alta especialidad “Dr Ignacio Morones
Prieto”. Se incluyeron pacientes consecutivos con datos de inicio antes de los 30 afios.

Los datos clinicos, hallazgos por imagen y laboratorios

Resultados: Se analizaron 10 pacientes con edad de inicio a los 18 afios (Rl 6-30). El
sindrome de presentacién mas frecuente fue el sindrome de area postrema (40%),
seguido por neuritis 6ptica y mielitis (30%). La media de EDSS al seguimiento fue 6.5,

lo que indica discapacidad severa.
Conclusion: Este estudio se encontrd un grado de discapacidad mayor que el reportado

en la literatura para pacientes con inicio temprano.

Palabras clave: Neuromielitis 6ptica; Enfermedades desmielinizantes; Sindrome del area

postrema; Neuritis ptica.
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LISTA DE ABREVIATURAS Y SIMBOLOS

NMO: Neuromielitis Optica.

SNC: Sistema Nervioso Central

AQP4: Anticuerpos sntiquaporina-4.

EDSS: Escala Expandida del Estado de Discapacidad
TAR : Tasa anual de recaidas

MLE : Mielitis longitudinalmente extensa

NO : Neuritis Optica

RM : Resosnancia Magnetica

TME : Medicamentos modificadores de la enfermedad



LISTA DE DEFINICIONES

Enfermedad desmielinizante: Enfermedad caracterizada por la perdida
de funcion de la mielina en el sistema nervioso central o periferico.

Neuritis dptica atipica: Un sindrome caracterizado por neuritis Optica con
perdida de la vision severa o presentacion atipica.

Mielitis longitudinalmente extensa: Inflamacion grave y poco comun de
la médula espinal que se extiende a lo largo de tres 0 mas segmentos
vertebrales consecutivos.

Sindrome del &rea postrema: Manifestacion neuroldgica poco frecuente
caracterizada por nauseas, vomitos e hipo incontrolables e intratables, a
menudo persistentes por mas de 48 horas.

Recaida: Episodio subagudo donde se presentan nuevos sindromes de la
enfermedad cuyos sintomas duran mas de 24 horas.

Discromatopsia: Trastornos de la vision caracterizado por la incapacidad
parcial o total para distinguir ciertos colores

Dependencia funcional: Estado en que una persona pierde autonomia

fisica, psiquica o intelectual, necesitando ayuda de terceros para realizar
actividades basicas de la vida diaria.
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ANTECEDENTES

La neuromielitis Optica (NMO) es una enfermedad desmielinizante y autoinmune
inflamatoria del sistema nervioso central caracterizada por brotes severos que
condicionan incapacidad severa.(1) Las definiciones de esta enfermedad ham cambiado
en los ultimos afios, desde su primera definicion se le conocia como enfermedad de
Devic y se pensaba como una variable severa de la esclerosis multiple que tenia una
presentacion preferente en nervio optico y medula espinal. En 2004 con el
descubrimiento de un anticuerpo especifico para la enfermedad se obtuvo la
reclasificacion de la enfermedad como una identidad independiente de esclerosis
multiple, asi mismo unos afios después se presentaron los criterios diagnésticos de la
enfermedad donde se incluian datos radiologicos y clinicos Unicos de la enfermedad. (2)
Los sindromes clinicos caracteristicos de la enfermedad son la neuritis Optica atipica
donde el involucro se presenta de forma bilateral o con perdida de la visidn severa,
mielitis que inicia con cuadros sensitivo-motores con predominio en regiones toracicas
altas, el sindrome del area postrema donde se presenta vomito e hipo frecuente e
intratable sin causa aparente de duracién al menos de 48 horas, el sindrome diencefalico
el cual se puede presentar con narcolepsia , el sindrome de tallo cerebral pueden
presentarse paralisis facial, paresia de musculos oculomotores entre otros, y el sindrome
encefalico donde se presentan con datos de encefalopatia o manifestaciones corticales.
(1-4) Estos sindromes pueden presentarse de forma subaguda de forma Unica o multiple,
estos episodios son conocidos como recaidas o brotes en los cuales estos pacientes
pueden adquirir discapacidad, a diferencia de los pacientes con esclerosis multiple donde
la discapacidad puede presentarse independiente del brote, en estos pacientes el
presentar un evento puede conferir la perdida de independencia hasta llegar a presentar
ceguera o paraparesia. (1-2)

La enfermedad afecta predominalmente a mujeres, con un ratio mujer-hombre de 23:1
y tiene una incidencia estimada de 0.029-0.880 por 100,000 habitantes. Las series en
Latinoamérica se han encontrado con presentaciones diversas de la enfermedad, en
gran medida debido a la diversidad étnica propia de esta poblacién. (5-6) En mexico se
han reportado un estimado de 1 caso por 100, 000 habitantes, mientras que en Colombia
se ha encontrado hasta 4.03 casos por 100, 000 habitantes. Esta cifra puede verse
afectada por la dificultad en el diagnostico de la enfermedad asi como la variacién en las
técnicas de andlisis del anticuerpo especifico. (7-11) Mientras NMO tipicamente se
presenta durante la cuarta y la quinta década de la vida, los pacientes con un inicio
temprano presentan caracteristicas distintivas. Se han reportado pacientes en cualquier
edad, sin embargo en pacientes con inicio tardio (>50 afios) se ha asociado a inicio con
sintomas de mielitis. Comparado con un inicio tardio de la enfermedad, los pacientes con
NMO de inicio temprano se han asociado con un alto riesgo de perdida visual, mayor
frecuencia de episodios no 6pticos ni medulares. (7,12)
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La fisiopatologia involucra los autoanticuerpos contra anti-acuaporina 4 (AQP4) que
atacan a los procesos podalicos de los astrocitos que llevan a destruccion del mismo y
lesion secundaria de los oligodendrocitos asi como dafio neuronal. (13,14) La
acuaporina-4 es una proteina de membrana que se expresa principalmente en células
en contacto con agua, en el SNC se encuentra expresada en los procesos podalicos de
los astrocitos que se unen a las células endoteliales, al ser atacados se inicia una
cascada de reacciones inflamatorias que culminan en las lesiones focales e inflamatorias
del SNC. (1)

Los criterios diagnosticos se basan en los criterios internacionales del 2015 en los que
se debe presentar uno 0 mas de los seis sindromes caracteristicos mas AQP4-IgG
positivo en suero con la mejor técnica disponible. Cuando no es posible tomar
anticuerpos o los anticuerpos son negativos se puede realizar el diagnostico con 2 o mas
sindromes clinicos en uno o mas brotes que incluye una de las siguientes caracteristicas:
Neuritis 6ptica sin anormalidades o con lesiones inespecificas de SNC o con una lesion
gue se extiende de mas de la mitad del largo del nervio 6ptico o con involucro del quiasma
optico; Mielitis aguda con una mielitis longitudinalmente extensa (MLE) en resonancia
magentica (RM); Sindrome de area postrema con lesiones medulares por RM. (15)

Al tratarse de una enfermedad que adquiere discapacidad relacionada a los brotes, la
identificacion y el tratamiento opotuno son clave en el pronostico funcional de los
pacientes con NMO. La enfermedad de inicio temprano afecta a pacientes en edad
laboral y se ha visto retraso en el diagnostico de estos pacientes. A pesar del creciente
reconocimiento de esta poblacién, los estudios en America latina son limitados.

El objetivo de este trabajo es la descripcion de caracteristicas clinicas de los pacientes
con neuromielitis Optica de inicio antes de los 30 afios.
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JUSTIFICACION

Las enfermedades desmielinizantes han presentado cambios en la manera en que las
abordamos, el conocimiento que tenemos de estas enfermedades ha presentado un gran
desarrollo en los ultimos afios. La enfermedad mas conocida era la esclerosis multiple
(EM) y todas aquellas enfermedades que salian de la presentacion tipica terminaban
como parte de su espectro. Con el avance tecnoldgico y el descubrimiento de nuevos
autoanticuerpos hoy sabemos que diferentes procesos fisiopatolégicos pueden llevar a
una enfermedad desmielinizantes.

En este caso la enfermedad de Devic era conocida como una variante mas severa de la
esclerosis multiple, sin embargo al descubrir su fisiopatologia permanecié como una
identidad aparte de la esclerosis multiple.

NMO es una enfermedad tipicamente conocida por la ganancia de discapacidad que
lleva a la dependencia funcional. Al ser una enfermedad con una definicion relativamente
nos hemos enfrentado con la necesidad de reclasificar pacientes con diagnésticos de
EM, el perfil inicial de estos pacientes se presentaba en décadas mas tardias y
frecuentemente estaba asociado a neoplasias, sin embargo a pesar de que los grupos
de edad podian ser homogéneos, los casos donde la enfermedad se presenta durante la
infancia o adultez temprana son relativamente pocos.

En la poblaciéon del Hospital de Alta Especialidad “Dr. Ignacio Morones Prieto” hemos
observado la tendencia a presentar esta enfermedad en etapas tempranas donde la
dependencia funcional se presenta desde los primeros atagues. Al parecer una
enfermedad agresiva en pacientes de edad joven se deben hacer estudios
epidemioldgicos para valorar si el comportamiento de esta enfermedad es propio de San
Luis Potosi o de México.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ Cudles son las caracteristicas clinicas y radiologicas de la neuromielitis Optica en
pacientes jovenes en el Hospital de alta especialidad “Dr Ignacio Morones Prieto?
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OBJETIVOS

Objetivo Primario

Determinar las caracteristicas clinicas y radiolégicas de pacientes con
NMO de inicio temprano

Objetivos secundarios

Determinar la prevalencia de NMO de inicio temprano en el Hospital de

Alta Especialidad “Dr. Ignacio Morones Prieto”
Describir la Tasa anual de recaidas de los pacientes con NMO de inicio

temprano
- Describir los casos incluidos
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METODOS

Se realizd un estudio transversal, retrospectivo de pacientes consecutivos admitidos en
el “Hospital de Alta Especialidad “Dr. Ignacio Morones Prieto” entre 2015 y 2024 con
diagnostico de NMO de acuerdo a los criterios internacionales del 2025 donde se
determina como paciente aquellos con un sindrome clinico,

Se incluyeron a todos los pacientes con diagnostico confirmado de NMO, con edad de
inicio de la enfermedad antes de los 30 afios, que cuenten con seguimiento de al menos
6 meses por parte del servicio de neurologia en la consulta externa.

Se recolectan datos clinicos del expediente clinico incluyendo la edad de inicio, sintomas
principales de presentacion, curso clinico, hallazgos en resonancia magnética,
tratamiento prescribido y desarrollo funcional utilizando la escala expandida de
discapacidad (EDSS); Todos los neurélogos en el hospital fueron entrenados en la
aplicaciéon de la escala EDSS.

Los hallazgos radiologicos se estandarizaron al recibir entrenamiento por el servicio de
neuroradiologia. La mielitis longitudinalmente extensa se defini6 como lesiones en la
medula espinal con extensién de tres o0 mas segmentos vertebrales.

Criterios de inclusion

Pacientes con NMO confirmada

Inicio de la enfermedad antes de los 30 afios

Seguimiento por lo menos 6 meses por el servicio de neurologia

Criterios de exclusion
Pacientes con duda diagnostica
Pacientes con informacién incompleta

Criterios de eliminacién

Cambio de diagnostico durante el estudio
No cuente con valoracién por neurologia
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Variables

de la valoracion

Variable Def|n|(.:|on Valgres Unidades Tlp.O de
operacional posibles variable
NO: 1
Primer sindrome | Mielitis: 2
Sindrome de clinico con el Sindrome Categorica,
. , , NA X
inicio gue debuto la de aérea Nominal
enfermedad postrema:
3
Tiempo de vida
de una persona
o n o Numerica,
Edad de inicio donde :c,e 0-99 Afos u erica
presento el discreta
primer brote de
la enfermedad
Numero de
Tasa ar]ual de everltos entre 0-100 NA Nume_:rlca,
recaidas anos de continua
seguimiento
Tiempo que ha L.
. o Numeérica,
Edad vivido una 18-99 anos )
discreta
persona
Caracteristicas
biolégicas y
fisiol6gicas que Mujer:1 Categorica,
Sexo definen a Hombre: 2 NA Nominal
hombres y
mujeres
EDSS Escal.a expar?dlda 0-10 NA Categpnca,
de discapacidad Ordinal
Tratamiento i 0
Medicamen iologi 1inguno. :
eo!u;a ento bio oglco.que. Rituximab: 1 Categorica,
modificador de | frenan la historia - NA .
Tocilizumab Nominal
la enfermedad natural de la )
enfermedad
Tiempo en afos
Tiempo de de inicio de la 0 hasta 100 ~ Numérica,
., enfermedad . ANos .
evolucion anos discreta
hasta el momento
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La seleccion de los casos se encuentra en la figura 1.

20 Pacientes con diagnostico
de NMO

2 Neuritis Optica a determinar
1 MOGAD
2 Mielitis transversas en abordaje

15 pacientes con NMO
confirmado

10 pacientes con inicio < 30 afios

Figura 1. Diagrama de inclusion de pacientes
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ANALISIS ESTADISTICO

Se analiz6 la normalidad por la prueba de shapiro. Se realizdé un andlisis descriptivo de
las variables, las variables categdricas se expresaron en total y porcentaje, las variables
continuas normales se expresaron en medidas de dispersion con media y desviacion
estandar y las variables paramétricas se expresaron en mediana y rango intercuartil. Se
realizo el andlisis estadistico utilizando el paquete estadistico SPSS v27.0

Calculo de Tamafio de muestra:

Se incluyeron todos los pacientes con registro en el servicio de neurologia del Hospital
de alta especialidad “Dr Ignacio Morones Prieto”.
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ETICA

El presente estudio no contraviene los aspectos éticos considerados en el Reglamento
de la Ley General de Salud en Materia de Investigacidon para la Salud de los Estados
Unidos Mexicanos en el Titulo Segundo en sus capitulos 13, 14, 16, 17, 20, 21, 36, 39,
40 y 51 ni las contempladas en la Declaracién de Helsinki y sus modificaciones en 75th
WMA (World Medical Association) en Finlandia Helsinki. 2024. (16,17)

De acuerdo con lo anterior, el presente protocolo se considera una investigacion sin
riesgo para el paciente ya que solo se tomaran datos del expediente

La informacion obtenida se mantendra resguardada y codificada. Para garantizar la

confidencialidad de la informacion, los resultados seran reportados en conjunto, de
manera que no sera posible identificar individualmente cada uno de los casos.
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RESULTADOS

Caracteristicas demograficas y clinicas de los pacientes

Se incluyeron 10 pacientes que cumplieron los criterios de inclusion. La edad media del
inicio de los sintomas fue de 18.6 afos (6-30), la edad media al tiempo del estudio fue
32.1. El indice mujer:hombre fue 9:1. La duracién media de la enfermedad fue de 13.5
afios. (Tabla 1).

Tabla 1. Datos demograficos y Caracteristicas clinicas
Caso Tiempo Afos desde TAR Presentacion Tratamiento EDSS

de diagnostico inicial
evolucion
1 16 10 0.4 NO Bilateral  Rituximab 7.5
2 14 5 0.4 SAP + NO Rituximab 4.0
3 24 1 2 MLE Rituximab 6.5
4 6 24 0.3 NO Rituximab 6.0
5 10 26 0.4 NO Bilateral  Rituximab 8.5
6 13 6 0.5 SAP Rituximab 3.5
7 25 7 0.4 MLE Rituximab 7.0
8 8 27 0.3 NO Tocilizumab 9.0
9 26 1 1 SAP Rituximab 6.5
10 29 10 0.2 SAP + MLE  Rituximab 8.0

TAR: Taza anual de recaidas; NO: neuritis éptica; MLE: Mielitis logitudinalmente
extensa; SAP: Sindrome del area postrema; EDSS: Expanded Disability Status Scale

Presentacion clinica

La presentacion inicial mas frecuente fue el sindrome del area postrema (4 pacientes,
40%), caracterizado por vomitos e hipo intratables que duraban entre 3 y 10 dias. Tres
pacientes (30%) presentaron mielitis aguda que se manifestd como paraparesia o
cuadriparesia con niveles sensitivos de T7 a T12. Tres pacientes (30%) presentaron
neuritis 0ptica como sintoma inicial, con afectacion bilateral en dos casos.

Se observaron multiples sindromes clinicos en 3 pacientes (30%) al inicio de la
enfermedad. El intervalo medio entre la presentacion inicial y el diagndstico fue de 3,2
afos (rango: 0-10 afios). (Tabla 1)

Laboratorio e imagen
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Todos los pacientes analizados para anticuerpos AQP4 (10/10) dieron positivo mediante
analisis celular. Los titulos oscilaron entre 1:100 y 1:10 000. Se analizaron bandas
oligoclonales en dos pacientes; ambas fueron negativas.

La resonancia magnética reveld mielitis transversa longitudinalmente extensa en 7
pacientes (70%), con lesiones que abarcaban de 3 a 9 segmentos vertebrales. La médula
cervical se vio afectada en 5 pacientes (50%). Se identificaron lesiones cerebrales en 4
pacientes (40%), incluyendo lesiones periependimarias que rodean el cuarto ventriculo
(n = 3) e hiperintensidad del area postrema (n = 4). Se documento atrofia del nervio 6ptico
en 4 pacientes con antecedentes de neuritis Optica.

Tratamiento y evolucion

El tratamiento agudo consistié en metilprednisolona intravenosa en altas dosis (1g diario
por 5 dias) en todos los casos, con una respuesta parcial en el 70% de los pacientes.
Tres pacientes requirierén plasmaféresis para sintomas refractarios.

Para terapia de mantenimiento, nueve pacientes recibieron rituximab (1gr cada 6 meses),
con seis pacientes (67%) libres de recaida. Un paciente cambio a tocilizumab por las
recaidas persistentes con rituximab. Al seguimiento la media de EDSS fue 6.5 (rango
3.5-9.0), indicando discapacidad severa, la mayoria de los pacientes requieren asistencia
para la deambulacion.

La tasa anual de recaidas (TAR) fue calculada para cada paciente. La media de TAR fue
0.4 (IQR 0.3-0.47). A pesar del tamafio de muestra limitado, la TAR no provee una
medida para estandarizar las diferencias en el seguimiento.
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Presentacién de casos

Caso 1

Femenino de 26 afios que presentd parestesia en las cuatro extremidades y
antecedentes de dos episodios previos de pérdida repentina de vision bilateral. El primer
episodio comenzo 10 afios antes, caracterizado por disminucién de la agudeza visual de
20/200 en el ojo izquierdo y discromatopsia. Cinco dias después, el ojo derecho se vio
afectado. Recibié tratamiento con metilprednisolona intravenosa con recuperacion
parcial. Cinco afios después, presentd un nuevo episodio con ceguera repentina. Se
realizO una resonancia magnética, que mostré multiples lesiones corticales, atrofia
bilateral del nervio 6ptico (Figura 2) y mielitis longitudinal extensa que se extendia de C3
a C6. La serologia fue positiva para anticuerpos anti-AQPA4.

Figura 2. Resonancia Axial de Cerebro secuencia FLAIR/T2 demuestra hiperintensidad en el quiasma
optico por inflamacién aguda, acompafiado de atrofia bilateral del nervio 6ptico que representa dafio
cronico.
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Caso 2

Femenino de 19 afios que presentdé multiples episodios de vomitos de contenido
alimentario, que ocurrian mas de diez veces al dia, sin relaciéon con una infeccion
intestinal y sin respuesta al tratamiento. Dos semanas después, desarrollé parestesias y
debilidad en la extremidad inferior derecha que le impedian la deambulacion. Cinco afios
antes, habia presentado una agudeza visual monocular inferior a 20/200. La resonancia
magnética reveld una mielitis longitudinalmente extensa sin lesiones cerebrales. Los
anticuerpos AQP4 fueron positivos. Se inicio terapia de mantenimiento con rituximab,
gue fue bien tolerada; no se produjeron nuevas recaidas (EDSS 4.0).

Caso 3

Femenino de 24 afios, con 19,6 semanas de gestacion, presentd debilidad en la
extremidad inferior izquierda, lo que provocé una caida desde la bipedestacion. En cinco
dias, la debilidad progresé hasta afectar la extremidad inferior derecha, lo que la dejé en
cama. La exploracién fisica revel6 fuerza muscular de 0/5 en ambas extremidades
inferiores y un nivel sensitivo en T12. La resonancia magnética mostré una MLE que se
extendia de C6 a T5 con un patron medular central. Los anticuerpos AQP4 fueron
positivos. La paciente no mostr6 respuesta clinica a los pulsos intravenosos de
metilprednisolona; sin embargo, tras cinco ciclos de plasmaféresis, la fuerza motora
mejoro a 3/5. Posteriormente, inicié tratamiento de mantenimiento con rituximab 1 g IV.

Caso 4

Femenino de 30 afios presentd neuritis Optica atipica a los seis afios, inicialmente
caracterizada por pérdida de vision en el ojo izquierdo, seguida de disminucion de la
agudeza visual en el ojo derecho (20/100); no se administrd tratamiento en ese momento.
A los 22 afios, presentd parestesias y debilidad en las extremidades inferiores que la
obligaron a permanecer en cama; durante este episodio, recibié pulsos de esteroides
durante cinco dias. Los anticuerpos AQP4 fueron positivos y la resonancia magnética
mostré atrofia bilateral del nervio éptico y MLE (Figura 3). Actualmente recibe rituximab
1 g IV cada seis meses, sin nuevas recaidas (EDSS 6.0).
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Figura 3. Resonancia sagital cervical y toracico proximal en secuencia T2. La imagen demuestra una
lesion longitudinalmente extensa involucrando los segmentos C2-C5.

Caso 5

Mujer de 36 afios, con antecedentes de trastorno depresivo, trombosis venosa en la
extremidad inferior derecha e infecciones urinarias recurrentes, presentd parestesia y
debilidad en la extremidad superior. Habitante de asilo desde hace 15 afos. Con
antecedente de pérdida visual bilateral (<20/200) a los 10 afios, con recuperacion parcial.
A los 12 afos, experimentd paraparesia, lo que le ocasiond dependencia de silla de
ruedas; en ese momento se le diagnostico esclerosis multiple. A los 20 afios, sufrié un
segundo episodio de neuritis dptica que le provocd ceguera permanente. La resonancia
magnética reveld atrofia del nervio éptico y la médula espinal. El anticuerpo AQP4 fue
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fuertemente positivo (1:10.000). Se inici6é tratamiento con rituxi-mab 1 g IV cada seis
meses.

Caso 6

Femenino de 13 afios presentd episodios recurrentes de hipo y vémitos intratables que
duraron aproximadamente tres dias. Cuatro meses después, presenté dolor ocular y
disminucién de la agudeza visual en el ojo izquierdo (<20/200) y afectacion mas leve en
el ojo derecho (20/70). Aunque inicialmente se le diagnostico esclerosis multiple, las
bandas oligoclonales fueron negativas. Presentd un nuevo episodio caracterizado por
pérdida bilateral de la vision, para el cual no recibio tratamiento. Posteriormente, se inicid
tratamiento con rituximab, sin recaidas posteriores. La prueba de anticuerpos AQP4
resulté positiva posteriormente.

Caso 7

Una mujer de 32 afios present6 disminucion de la agudeza visual en el ojo derecho (a
cuenta dedos), fondo de ojo con bordes de disco nasal borrosos. El examen fisico mostré
una fuerza de 0/5 en las extremidades inferiores, hiperreflexia, un nivel sensitivo T9 y
retencion urinaria aguda. Refirio un episodio similar de paraparesia y disfuncién de
esfinteres a los 25 afios durante el segundo trimestre de su primer embarazo, tratado
con pulsos de esteroides. En 2017, otro episodio de debilidad provocd el inicio
tratamiento con interferén. Durante la evaluacion actual, recibié metilprednisolona 1 g al
dia durante 5 dias, con lo que logré una recuperacion parcial. La resonancia magnética
mostré MLE de T7 a T12. Se inici6 tratamiento de mantenimiento con rituximab.

Caso 8

Femenino de 35 afios presentd la enfermedad a los 8 afios con disminucién de la
agudeza visual en el ojo derecho (20/200), seguida dias después por afectacion del ojo
izquierdo. Recibié tratamiento con metilprednisolona, logrando una recuperacion
completa. Un afio después, desarroll6 cuadriparesia con recuperacién parcial, lo que le
llevé a depender de una silla de ruedas. Se inici6 tratamiento con metotrexato; sin
embargo, continu6é experimentando episodios recurrentes de neuritis Optica bilateral y
mielitis. Su Ultima recaida se produjo en 2022, lo que le provocd ceguera en el ojo
derecho y solo percepcion de luz en el ojo izquierdo. La resonancia magnética revelo
atrofia del nervio 6ptico y de la médula espinal toracolumbar. Se inici6 tratamiento con
rituximab en 2020, pero debido a nuevas recaidas, se cambié el tratamiento a
tocilizumab, tras lo cual no se produjeron nuevos brotes.
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Caso 9

Mujer de 26 afios sin antecedentes médicos. Su enfermedad comenz6 cuatro meses
antes con nauseas y vomitos persistentes, que se presentaban mas de seis veces al dia.
Una semana después, desarroll6 diplopia vertical en la mirada binocular y fue evaluada
por medicina general y gastroenterologia, con mejoria parcial de los sintomas durante
una semana. Posteriormente, presento hipo persistente, parestesias en brazos y piernas,
y ataxia cerebelosa. La resonancia magnética revelo hiperintensidad en el &rea postrema
(Figura 4). Los anticuerpos AQP4 fueron positivos. Un mes después, desarrolld
espasmos toénicos dolorosos en la cara y las piernas, seguidos de cuadriparesia dos
semanas después. El tratamiento con metilprednisolona 1 g al dia durante 5 dias resulté
en una recuperacion parcial. Se inicié entonces Ritux-imab 1 g IV.

Figura 4. Resonancia magnética de cerebro en corte sagital, secuencia FLAIR/T2. Revel6 una lesion
hiperintensa involucrando el area postrema
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Caso 10

Femenino de 39 afos acudié a urgencias con debilidad en las extremidades inferiores,
dolor lumbar y disnea. Su familia refiri6 un episodio cuatro meses antes de vomitos e
hipo intratables, y un episodio similar diez afios antes. En la exploracion, la saturacion
de oxigeno fue del 61% con el uso de los musculos respiratorios accesorios. La
evaluacion neurologica reveld paralisis de los pares craneales Il y VI derechos. La PCR
multiple en el LCR fue negativa. Durante la hospitalizacion, desarroll6 debilidad en las
extremidades superiores (fuerza 2/5). La resonancia magnética mostré mielitis
longitudinalmente extensa desde el bulbo raquideo ventral hasta T1. Los anticuerpos
AQPA4 fueron positivos. Se inicié plasmaféresis y, durante su estancia hospitalaria, se le
diagnostic6 SDRA grave secundario a la infeccion por SARS-CoV-2.
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DISCUSION

Esta serie de casos destaca la grave carga de discapacidad que conlleva el NMO de
inicio temprano en una cohorte mexicana. Nuestra media de EDSS de 6.5 es
sustancialmente mayor que la reportada en otras series de inicio temprano, donde la
media de EDSS suele oscilar entre 2.0 y 4.0.(18-20) Esta discrepancia puede reflejar
retrasos en el diagndstico, acceso limitado a tratamientos de alta eficacia o factores
especificos de la poblacion.

El predominio del sindrome del area postrema (40%) como presentacion inicial difiere del
de otras cohortes, donde predominan la neuritis Optica o la mielitis.(21,22) El sindrome
del area postrema a menudo se diagnostica errbneamente como enfermedad
gastrointestinal, lo que podria contribuir a los retrasos en el diagnostico. El retraso medio
de 3.2 afios desde el inicio de los sintomas hasta el diagnéstico en nuestra cohorte
subraya la necesidad de una mayor concienciacion sobre las presentaciones del
NMOSD. En consonancia con la literatura, el NMO de inicio temprano en nuestra cohorte
mostr6 un marcado predominio femenino (9:1) y seropositividad universal para
AQP4.(23) La alta frecuencia de afectacion de la médula cervical (50%) y de lesiones
cerebrales periependimarias (30%) coincide con los patrones de imagen reportados en
la enfermedad de inicio temprano.(24,25)

Los resultados del tratamiento fueron suboptimos, ya que solo el 67% de los pacientes
tratados con rituximab lograron la ausencia de recaidas. Esto podria reflejar el inicio del
tratamiento después de una acumulacion significativa de discapacidad, lo que enfatiza la
importancia de una inmunosupresion agresiva temprana. La alta discapacidad a pesar
del tratamiento subraya la necesidad insatisfecha de terapias mas efectivas en entornos
con recursos limitados.
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LIMITACIONES Y NUEVAS PERSPECTIVAS DE INVESTIGACION

Las limitaciones del estudio en nuestro informe incluyen un tamafio muestral pequefio,
un disefio retrospectivo y un disefio unicéntrico. El sesgo de seleccion hacia los casos
mas graves que acuden a nuestro centro terciario podria explicar los altos niveles de
discapacidad. Se necesitan estudios multicéntricos prospectivos para caracterizar mejor
el NMO de inicio temprano en poblaciones latinoamericanas. En conclusion, el NMOSD
de inicio temprano en esta cohorte mexicana se asocia con discapacidad grave, lo que
resalta la necesidad crucial de un diagndéstico y tratamiento tempranos. El sindrome del
area postrema debe considerarse en pacientes jovenes con vomitos e hipo inexplicables.
Se requiere mas investigacion para identificar los factores que contribuyen a los malos
resultados en esta poblacion. Estos hallazgos podrian servir como catalizador para un
estudio epidemiolégico a nivel nacional en México.

Este trabajo fue publicado por la revista Sclerosis con  doi:
10.20944/preprints202601.1627.v1
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CONCLUSIONES
La neuromielitis 6ptica es una enfermedad que provoca discapacidad severa desde sus

primeros brotes, el comportamiento de esta enfermedad se reporta como variable, sin
embargo con este estudio podemos observar que al menos en la poblacion del Hospital
Central “Dr Ignacio Morones Prieto” se encuentra una tendencia al inicio en jovenes. Esto
es importante debido a que nuestra primera posibilidad diagnostica en este grupo de
edad no siempre es NMO, por lo general podemos pensar en enfermedades como
esclerosis multiple o secundarias a procesos sistémicos pero el conocer el patrén clinico
en nuestra poblacion nos ayuda a agilizar y optimizar el tratamiento.

Muchos pacientes pueden presentar su primer brote como una enfermedad autolimitada
y es nuestro deber identificar a esta poblacion para evitar que el siguiente brote les
confiera dependencia funcional.

Ademas conocer las necesidades de nuestra poblacion nos ayuda a crear programas
que los beneficien como el buscar rehabilitacion temprana y procurar las terapias
especificas.
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Dr, lidefonso Rodriguez Leyva
Investigador pnncipal

Estimado Investigador.

Por este conducto se le comunica que el protocolo de investigacidn titulado: Evaluacion del impacto
cognitivo a través de la aplicacion de la Escala de Evaluacién Cognitiva Internacional Breve
para la Esclerosis Multiple (BICAMS) en pacientes con diagnéstico de Esclerosis Maitiple
Recurrente Remitente en el Hospital Regional de Alta Especialidad Dr. Ignacio Morones Prieto,
fue evaluado por el Comité de Etica en Investigacién de esta Institucién, con registro CONBIOETICA-
24-CEI-001-20160427. El dictamen para este protocolo fue el siguiente:

APROBADO

El Comité de Etica en Investigacién autoriza la vigencia de ejecucién de este protocolo por 365 dias
naturales a partir de la fecha de emision de este oficio de dictamen.

El investigador principal deberd comunicar a este Comité la fecha de inicio y término del proyecto, y
presentar el informe final correspondiente. Asimismo, el Comité de Etica e Investigacién podra
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considere pertinente. - ——
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Case Report

Characteristics of Neuromyelitis Optica in Young

Mexican Patients
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! Neurology Service, Hospital Regional de Alta Espedalidad “Dir. Ignado Morones Prieto”, San Luis Potos,
Merxico
2 Facultad de Medicna, Universidad Autonoma de San Luis Potosi, San Luis Potost, Mexdco

Abstract

Background: Neuromyelitis optica spectrum disorder (WMOSD) is an autoimmune de-
myelinating disease with important disability accumulation. Early-onset NMOSD, de-
fined as disease onset before age 50, exhibits distinct clindical characteristics compared to
late-onset disease. We present a case series of patients with first symptom onset before
age 30. Methods: Retrospective review of 10 patients diagnosed with NMOSD at our cen-
ter in San Luis Potosi, Mexico, with disease onset before age 30. Clinical presentation, im-
aging findings, AQP4 antibody status, treatment response, and disability cutcomes were
analyzed. Results: Mean age at onset was 18.6 years (range 6-30). Area postrema syn-
drome was the most common presentation (40%), followed by acute myelitis and optic
neuritis (30% each). All tested patients were AQP4-positive. Mean EDSS at follow-up was
6.6, indicating severe disability. Most patients received fdtuximab with variable response
rates. Conclusions: Our cohort showed higher disability than reported in other early-on-
set series, emphasizing the need for prompt diagnosis and aggressive treatment in this
population.

Keywords: neuromyelitis optica; demyelinating disease; area postrema syndrome; optic
neuritis

1. Introduction

Neuromyelitis optica spectrum disorder (NMOSD) is an autoimmune inflammatory
disorder of the central nervous system characterized by severe attacks of optic neuritis,
longitudinally extensive transverse myelitis, and area postrema syndrome.' The disease
affects predominantly female gender, with a female-to-male ratio reaching 23:1 during
fertile years, and has an estimated global incidence of 0.029-0.880 per 100,000 popula-
tHon

While NMOSD typically presents between ages 30 and 40, early-onset disease (before
age 50) accounts for a significant proportion of cases and demonstrates distinct clinical
features &7 Early-onset WMOSD is associated with a higher risk of severe visual impair-
ment, more frequent non-opticospinal presentations, and distinct laboratory and imaging
features compared to late-onset disease. ® 0

The pathophysiclogy involves anti-aquaporin-4 (AQP4) antibodies targeting water
channels predominantly expressed on astrocyte foot processes, leading to complement-
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