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Tabla 1  Funcion tiroidea. Casos clinicos
TSH T4 libre T3 libre TSI UI/I Anticuerpos Anticuerpos
muUl/ml ng/dl pg/ml Valor normal: antimicrosomales Ul/l antitiroglobulina Ul/l
Valor normal: Valor normal: Valor normal: <1,75 Valor normal: <60 Valor normal: <172
0,35-5,5 0,89-1,76 2,3-4,2
Caso 1
Diagndstico 0,01 5,1 >20 6,07 104 <2
3 meses 0,08 1,75 6,25
6 meses 0,08 1,26 4,11 5,78
Un ano 0,313 1,09 3,62 4,23
Caso 2
Diagnodstico <0,08 10,17 >20 30,34 509 1.752
3 meses <0,08 1,35 4,18
6 meses 0,63 0,91 2,36
Un ano 3,96 0,93 2,87 5,05
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Neuroacantocitosis, una nueva
mutacion

@ CrossMark

Neuroacanthocytosis: A new mutation

Sr. Editor:

La neuroacantocitosis es una entidad que engloba diferen-
tes enfermedades neurodegenerativas en las que, ademas
de la sintomatologia neuroldgica, se observan eritrocitos

anormalmente espiculados. Dentro de este grupo se
encuentra la coreoacantocitosis, una enfermedad autoso-
mica recesiva que suele iniciarse en la segunda década de
la vida'. Cursa, como clinica mas caracteristica, con com-
portamientos obsesivos, trastornos del control de impulsos,
infantilismo, deterioro cognitivo, convulsiones, niveles
elevados de CPK, distonia, corea y tics como sintomas mas
caracteristicos? 3.

Esta enfermedad esta asociada a mutaciones en la region
9p21.2 del gen VPS13A, que codifica la proteina coreina
localizada en el cerebro, testiculos, rinones, bazo y en los
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Figura 1

Movimiento distonico lingual durante la alimenta-
cion que produce la expulsion del bolo alimenticio.

eritrocitos. El déficit de esta proteina genera una apoptosis
de las neuronas estriatales, aunque su funcion real no esta
del todo dilucidada*>.

El paciente es un varon de 38 aiios con desarrollo psico-
motor normal hasta la edad de 26 anos en la que sufre su
primera convulsion. No presentaba ninglin antecedente per-
sonal ni familiar de interés, y hasta entonces no destacaba la
toma cronica de farmacos. Tras las crisis mostraba valores de
CPK muy elevados (superiores a 4.000 Ul) que no llegaban a
normalizarse en los periodos intercriticos (en torno a 600 UL).
En la exploracion presentaba una leve disartria, numero-
sos tics faciales y, durante la alimentacion, sufria unos
movimientos distonicos linguales que le desencadenaban la
expulsion del bolo alimenticio (fig. 1). Se le practicé un exa-
men neuropsicologico sin observarse deterioro cognitivo, si
bien, mostraba un comportamiento infantil, cada vez mas
desinhibido e impulsivo. La neuroimagen constaté una atro-
fia de la cabeza de los nlcleos caudados y una discreta hiper-
lucencia en los putamenes. El antigeno de Kell fue negativo.
La neurofisiologia (EMG) fue normal. No se encontré muta-
cion en el gen IT-15. Ante la presencia de crisis, CPK alta, tics
y distonia lingual, asociado al hallazgo radiologico, se soli-
citd un frotis sanguineo que mostro la presencia de escasos
acantocitos, no suficientes como para considerarlo patolo-
gico. Dada la fuerte sospecha clinica, el servicio de hemato-
logia recurrio a la técnica de Feinberg, en la que se diluyen
y cultivan los eritrocitos en suero salino o en EDTA lo que
aumenta fuertemente el porcentaje de muestras positivas®.
Con ello se observé que cuando se aumentaba el tiempo de
incubacion, también lo hacia el nimero de acantocitos hasta
una tasa claramente patologica (fig. 2). Con la sospecha cli-
nica de coreoacantocitosis se solicitd un estudio genético.
En el estudio molecular se detectaron 2 mutaciones dife-
rentes en heterocigosis en el gen VPS13A. Por una parte
se detectdé un cambio de una C por una G (c.1901-3C>G),
que podria tratarse de un cambio patoldgico que afectase
al correcto procesamiento del ARNm. En el otro alelo, se
detect6 una deleccion de 4 nucleotidos (c.9446_9449del) la
cual produce, presumiblemente, un cambio en la pauta de
lectura y la aparicion de un coddén de parada prematuro
(p.ILe3149Thrfs*38). Estas alteraciones genéticas no habian
sido descritas previamente en las bases de datos consultadas

Figura 2

Imagenes de microscopia electronica donde se
observan hematies con proyeccion citoplasmatica ancha.

por nosotros, no obstante, lo mas probable es que se tra-
tase de un cambio con implicaciones patolégicas. Se realizd
el estudio genético de los progenitores, confirmandose que
cada uno de ellos era portador de una de estas mutaciones.
Con ello, se confirmaba que las alteraciones moleculares
observadas en el paciente se situaban en diferentes alelos
siendo muy verosimil que los cambios genéticos fuesen los
responsables de la sintomatologia neurologica.

La enfermedad tiene una gran variabilidad genética.
Tomiyasu et al. en el 2011, encontraron 36 mutaciones
patogénicas de las cuales hasta 20 no habian sido descri-
tas previamente. En 16 de esos pacientes observaron una
ausencia total de coreina en los eritrocitos’.

Para el control de las crisis se utilizaron diversos anti-
epilépticos con malos resultados. Desde su diagndstico,
se pauto tratamiento con fenitoina 150mg/8h (nece-
sarios para conseguir niveles terapéuticos en sangre)
manteniéndose sin crisis desde entonces. Para la terapéu-
tica de los trastornos del comportamiento y de las discinesias
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se pauto tratamiento con ISRS, clonazepam, tetrabenazina,
trihexafenidilo, pimozida y risperidona sin haber conseguido
ningln tipo de mejoria clinica.

Queremos resaltar que el estudio de acantocitos
mediante frotis puede dar falsos negativos y, ante una sospe-
cha clinica fuerte, debe pedirse al servicio de hematologia
que realice la técnica de Feinberg. Que el control de las
crisis epilépticas fue muy bueno con fenitoina, nuestro abso-
luto fracaso en el control de los trastornos del movimiento
y del comportamiento y, por ultimo, la presencia de 2 muta-
ciones diferentes en cada alelo de nuestro paciente, nunca
descritas previamente, que dan lugar a una manifestacion
florida de la enfermedad.
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Neuropatia 6ptica retrobulbar
unilateral como primera
manifestacion de la infeccion
por el virus de la
inmunodeficiencia humana™

@ CrossMark

Unilateral retrobulbar optic neuropathy as the
initial manifestation of human
immunodeficiency virus infection

Sr. Editor:

El espectro de manifestaciones neurooftalmoldgicas en
pacientes infectados con el virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH) es muy extenso, y abarca desde trastornos
de la motilidad ocular, hasta afeccion de la via visual
aferente’. La mayoria ocurren en pacientes que ya han
sido diagnosticados de VIH. Aun asi, diversos trastornos

* Este trabajo has ido presentado en la novena convocatoria de
los premios de investigacion para residentes de oftalmologia (Aula
Instituto Ramoén Castroviejo, Facultad de Medicina, Universidad
Complutense de Madrid, Espana) el 19 de febrero de 2015.

neurooftalmoldgicos, como retinitis agudas o neuropatias
opticas, pueden suponer la primera forma de presentacion
de la enfermedad. Una pérdida de visién en un paciente
infectado por el VIH puede suponer un proceso patologico
que abarque desde la cérnea hasta la corteza visual’. La
afectacion del nervio dptico se debe, en la mayoria de las
ocasiones, a infecciones oportunistas como herpes zoster,
citomegalovirus, sifilis, toxoplasmosis, criptococosis, his-
toplasmosis; neoplasias del sistema nervioso central (SNC)
o toxicidad medicamentosa (etambutol y didanosina)’~®.
El propio VIH también ha sido descrito como agente causal
de neuropatia optica'. En este contexto, el patrén tipico
de afectacion consiste en una neuropatia dOptica isquémica
anterior o a una neurorretinitis por una microangiopatia
autoinmune severa. Cuando la afectacion del nervio optico
por el VIH es retrobulbar, el cuadro clinico suele consistir
en una pérdida de visién croénica, binocular y asimétrica’.
Presentamos el caso excepcional de un paciente con una
neuropatia Optica retrobulbar unilateral como primera
forma de presentacion de la infeccion por el VIH que
atribuimos al efecto del propio virus.

Caso clinico

Varén de 59 aios que consultd por una pérdida de la vision
en la parte superior del ojo izquierdo (Ol) de 3 meses
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