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CARTAS AL EDITOR

predecir el ulterior deterioro clinico. Hay que sumarles el
mérito de que se comparan bajo la misma quimioterapia
coadyuvante, en este caso bevacizumab +irinotecan, lo que
confiere validez al estudio y a los resultados, ahadiendo la
«F» a los criterios RECIST como aportacion principal.

Inclusive otros autores, apoyandose en el reclutamiento
de un gran nimero de pacientes del estudio AVAglio, y tras no
demostrarse la utilidad de la terapia antiangiogénica como
tratamiento de primera linea, tras la cirugia en pacientes
con glioblastoma, establecen unos criterios para también
valorar la respuesta a esta terapia y poder hacerlo de forma
homogénea®.

Estamos avanzando de forma paralela en el conocimiento
neurorradiologico tras las distintas formas de tratamiento
quirtrgico y de quimiorradioterapia de los pacientes con
tumores cerebrales y, aunque nuestro gold-standard sigue
siendo la anatomia-patolédgica complementada con las téc-
nicas genético-moleculares, la rapidez y fiabilidad que
confieren los distintos intentos de categorizar las formas de
evolucion de los tumores a lo largo del tiempo en la reso-
nancia magnética avanzada, aportan claridad en la toma de
decisiones sobre nuestros pacientes.
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La esclerosis lateral amiotrdfica (ELA) es una enfermedad
neurodegenerativa caracterizada por rapido deterioro cli-
nico con sobrevida que fluctla entre los 15,7 a 47 meses a
partir de su presentacion (sobrevida media de 29,1 meses)
segln diferentes series'?. La ELA se presenta en forma muy
heterogénea y los rasgos clinicos se atribuyen a la combi-
nacion de signos y sintomas neurologicos por disfuncion y
muerte de la neurona motora superior (NMS) y la neurona
motora inferior (NMI)3.

Disartria y atrofia de lengua con fasciculaciones son datos
clinicos prominentes que se presentan en ELA bulbar, bul-
boespinal y en forma tardia en la ELA de inicio espinal.
Las anormalidades en la lengua se presentan por dano en
el nervio hipogloso en bulbo raquideo produciendo disartria

flacida que caracteriza a la disfuncion de la NMI. La muerte
de la NMS ocasiona disfuncion del tracto corticobulbar oca-
sionando disartria de tipo espastica. En ocasiones, detecta-
mos voz nasal en pacientes con ELA sin presentar alteracio-
nes estructurales en la lengua®. Estudios previos han descrito
en vista sagital de la imagen por resonancia magnética (IRM)
de encéfalo un hallazgo incidental denominado «signo de
lengua brillante» en pacientes con ELA. Este signo se ha aso-
ciado al proceso degenerativo de la lengua y se ha propuesto
como un signo radiolégico Util en la evaluacion diagnos-
tica de estos pacientes®®. Sin embargo, la significacion de
este hallazgo en la IRM hasta la actualidad persiste sin ser
esclarecida. La IRM de encéfalo se solicita en la evaluacion
inicial de todo paciente con ELA donde es posible detectar
anormalidades en la lengua. Sin embargo, el clinico no las
considera de importancia si los pacientes en la evaluacion
clinica muestran datos atrofia y fasciculaciones en la lengua.

Presentamos una correlacion clinico-radioldgica de
pacientes con ELA y las anormalidades en lengua evaluadas
por IRM (comparaciones univariadas, prueba t, chi al
cuadrado y U-de Mann-Whitney). Los datos clinicos con-
siderados fueron: fenotipo al inicio, severidad de la ELA
y tiempo de evolucion al momento de realizar la IRM. Se
evalud a 43 pacientes con ELA definida sobre la base de
criterios clinicos y neurofisiolégicos de El Escorial/Awaji’.
Se efectud al inicio la escala funcional estratificada revisada
de la ELA (ALSFRS-R). En IRM se consideraron anormalidades
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Figura 1

IRM vista sagital (T1-FLAIR). A) Femenino de 41 afos con ELA bulbo-espinal de 6 meses de progresion. La forma, la

posicion y la intensidad de la lengua se observan como normales, incluyendo las estructuras internas. B) Masculino de 49 afos con
ELA bulbo-espinal de 23 meses de progresion. La lengua presenta forma, posicion e intensidad anormales, ademas de pérdida de la

estructura interna.

en la lengua al observar, en imagenes dependientes de
T1-FLAIR, sefnal hiperintensa en la lengua por encima de
la intensidad de senal en el tejido blando circundante. En
IRM, la lengua: 1) llena en forma completa la cavidad oral;
2) tiene forma redondeada; 3) la superficie dorsal forma
un arco circular contactando el paladar duro y blando, y
4) el apex contacta la superficie posterior de los dientes
incisivos. La ausencia de por lo menos 2 de estos criterios se
considerd como anormalidad estructural de la lengua. Adi-
cionalmente, estos hallazgos se compararon con IRM sagital
T1-FLAIR en 15 sujetos sanos pareados por edad y sexo.

En IRM la lengua se observd normal en 19 pacientes
con ELA (44%), y con anormalidades estructurales en 24
pacientes (54%) (fig. 1). Los pacientes con lengua normal
presentaban un tiempo promedio de 10 meses de inicio de
la ELA. Los pacientes con anormalidades en lengua pre-
sentaron tiempo promedio de 18 meses de haber iniciado
la enfermedad (p=0,0071). No se encontrd una asociacion
estadisticamente significativa entre la severidad de la enfer-
medad y el fenotipo clinico. Sin embargo, pacientes con
anormalidades en la lengua mostraron menor puntaje en la
escala ALSFRS-R (promedio 29 4 6,01) que los pacientes con
lengua normal (promedio 32,47 +9,14).

En la ELA, la lengua se afecta clinicamente por muerte de
la NMI en el nervio hipogloso y de la NMS en la franja motora
de la corteza afectando la funcion del tracto corticobulbar?®.
En nuestra serie de pacientes, observamos anormalidades
estructurales en la lengua tanto clinicamente como por la
IRM en mas de la mitad de los enfermos. Las anormalidades
detectadas en la IRM se asocian con el tiempo de evolu-
cion de la enfermedad. Se considera que la hiperintensidad
observada en IRM se debe a la presencia de tejido graso
que substituye a los musculos linguales que se atrofian por
denervacion croénica con tejido graso’. No encontramos aso-
ciacion entre el fenotipo de la ELA (bulbar, bulboespinal
y espinal) y la presencia de anormalidades en la IRM; sin
embargo, pacientes con puntaje menor de 30 en la escala
clinica mostraron mayor posibilidad de presentar anormali-
dades en lengua.

Las anormalidades estructurales en la lengua de pacien-
tes con ELA observadas en IRM no son una herramienta
diagnostica sélida y solamente podrian utilizarse como un
elemento complementario de afeccion de la NMI en la eva-
luacion de pacientes con ELA. La identificacion temprana
de estas anormalidades podria indicar mayor severidad de
la ELA.
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Mielopatia por déficit de cobre:
la gran simuladora

@ CrossMark

Myelopathy secondary to copper deficiency:
The great imitator

Sr. Editor:

La mielitis longitudinalmente extensa se define como
una alteracion medular aguda de caracter inflamatorio
que afecta a 3 o mas segmentos medulares concatena-
dos. De inicio agudo o subagudo, sus causas son muy
variables: desde un origen tumoral, hasta uno infec-
cioso, inflamatorio-desmielinizante, disinmune, vascular o
metabdlico-carencial’-?. Suincidencia es relativamente baja
(1-8 casos por millon de personas/afo); no obstante, es
responsable de una importante morbilidad neurologica. Pre-
sentamos un caso de mielitis longitudinalmente extensa por
déficit de cobre, enmascarado inicialmente por déficit de
vitamina By, concomitante, una etiologia de baja preva-
lencia, con casos aislados descritos fundamentalmente en
pacientes gastrectomizados® .

Nuestra paciente es una mujer de 86 anos perteneciente
a un nivel socioecondmico medio-alto, sin antecedentes per-
sonales de interés, que comienza con un cuadro subagudo
de parestesias en miembros inferiores, ataxia de la marcha
sensitiva leve y alteracion de la sensibilidad vibratoria nivel
C7-T y de la artrocinética en el miembro inferior izquierdo.
Tras estudio analitico y radioldgico, se objetiva déficit de
cobalamina, siendo diagnosticada de degeneracion medular
combinada subaguda, por la que se inicia terapia sustitu-
tiva con By, intramuscular (inicialmente una ampolla diaria
durante una semana después una ampolla semanal durante
4 semanas Yy finalmente una ampolla mensual), con mejoria
clinica progresiva posterior.

Seis meses después (aun en tratamiento sustitutivo
con By, intramuscular mensual), experimenta un empeo-
ramiento de la clinica inicial, sobreanadiéndose una
monoparesia braquial derecha predominantemente proxi-
mal que se acompafna de alodinia de la extremidad. En la
exploracion se constata una hipoalgesia distal en extremida-
des con una artrocinética abolida globalmente (exceptuando
miembro superior izquierdo) y una hiporreflexia genera-
lizada con un reflejo cutaneo plantar extensor derecho.

No se constatan alteraciones cognitivas. Analiticamente,
presentaba una anemia normocitica normocrémica (hemo-
globina: 8,1 g/dl), con niveles de cobalamina normales. Se
realiza resonancia magnética (RM) craneal (fig. 1), donde se
visualizan varias lesiones redondeadas de distinto tamano
y morfologia (unas de aspecto anular con paredes gruesas
y otras mal delimitadas) en ambos hemisferios cerebelosos,
region bulbar derecha y pedunculo cerebeloso medio ipsola-
teral, sin restriccion del agua libre en el estudio de difusiony
con cierta captacion tras administrar contraste paramagné-
tico intravenoso, sin edema vasogénico asociado. También
se objetiva afectacion de sustancia blanca periauricular y
de ambos globos palidos, sin captacion de contraste. En la
RM de columna completa destaca una afectacion difusa del
cordon medular y de cordones posteriores, con realce par-
cheado tras suministro de contraste predominantemente en
los niveles C; a Cs. Se lleva a cabo busqueda de neopla-
sia oculta, con tomografia axial computarizada de toérax
y marcadores tumorales negativos. Las serologias de virus
de la inmunodeficiencia humana, lUes, Lyme y virus de la
hepatitis C son negativas, asi como el estudio de autoinmu-
nidad con anticuerpos antiperoxidasa, complemento, ANA,
ENA, ANCA y anti-NMO (tabla 1). El analisis de liquido cefa-
lorraquideo (LCR) muestra alteraciones inespecificas, con
una linfocitosis moderada y bandas oligoclonales positivas.
Desde el punto de vista metabdlico-carencial, los niveles
plasmaticos de vitamina B;,, acido félico, cinc, vitaminas
Ay E presentan valores normales, estando la homocisteina
plasmatica ligeramente elevada (13,9 wmol/l), siendo esto
Ultimo indicativo de déficit de vitamina By, a pesar de
niveles plasmaticos en rango. Se solicitan niveles de cobre
(46,9 png/dl) y ceruloplasmina (15,10mg/dl), con niveles
disminuidos en plasma y una determinacion de cobre en
orina de 24 h rigurosamente normal. Ya que la paciente
carecia de antecedentes de cirugia gastrointestinal, no
estaba en tratamiento con hierro ni tenia alteraciones de
los niveles de cinc; se realiza gastroscopia en busca
de posibles causas malabsortivas del déficit, evidenciandose
Unicamente una leve gastritis crdnica antral. Se establece
asi el diagnostico de déficit de cobre de etiologia indeter-
minada.

Se inicia tratamiento con sulfato de cobre (2mg/24h),
complejos de vitaminas B orales e intramusculares y acido
félico (5mg/24h). Paralelamente, se lleva a cabo infiltra-
cion de toxina botulinica a nivel del antebrazo derecho,
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