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Figura  1  RM.  Lesión  tumefacta  con  morfología  ovoide  centrada  en  el esplenio  del  cuerpo  calloso,  con  señales  de  restricción  en

la difusión  del  agua.  a)  axial:  estudio  de  difusión  B1000;  b)  axial:  estudio  de difusión,  mapa  ADC;  c)  coronal:  T2;  d)  axial:  T2  FLAIR;

e) sagital:  T1  con  gadolinio.
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Figura  2  Resolución  de  la  lesión  en  la  RM,  sin  secuelas.  a) axial:  estudio  de difusión  B1000;  b)  axial:  estudio  de difusión,  mapa

ADC; c)  axial:  T2 FLAIR;  d)  sagital:  T2.

meníngeos,  negativos.  El  estudio  analítico  reveló  leucoci-
tosis  (20.080/�l)  con neutrofilia  (17.630/�l),  bioquímica
normal,  ionograma  normal  (sodio  135  mmol/l)  y  aumento
de  los  parámetros  inflamatorios  (velocidad  de  sedimenta-
ción  globular  40  mm/h;  proteína  c reactiva  24,66  mg/dl).
En  el  urocultivo  se produjo  un  crecimiento  de E.  coli.
Se  efectuó  una  punción  lumbar,  que  presentó  un  líquido
cefalorraquídeo  incoloro  y  transparente,  con presión  nor-
mal,  con  6 leucocitos/�l (17%  polimorfonucleares  y 83%
mononucleares),  bioquímica  normal,  exámenes  de cultivos
(bacteriológico,  micológico  y micobacteriológico),  biología

molecular  para  virus  (enterovirus,  varicela  zoster  y  herpes
simplex  1 y  2) y Mycoplasma  negativos.  No se efectuó  prueba
de polymerase  chain  reaction  para  detección  de  E.  coli. La
ecografía  renal  reveló  un  riñón  izquierdo  globuloso,  aumen-
tado  de  tamaño,  hiperecogenicidad  parenquimatosa,  con
líquido  libre  perirrenal:  signos  sugestivos  de pielonefritis.
La  tomografía  computarizada  craneoencefálica  (TC-CE)  no
reveló  alteraciones  apreciables.  Se  inició un tratamiento
empírico  con  ceftriaxona  y aciclovir  intravenosos.  La RM
del neuroeje,  realizada  el  tercer día de  ingreso,  reveló
una  lesión  tumefacta  con  morfología  ovoide  centrada  en  el
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esplenio  del  cuerpo  calloso,  con señales  de  restricción  en
la  difusión  del  agua  (fig.  1a-e).  En  ese  momento  se observó
la  recuperación  completa  del cuadro  neurológico:  ECG  15,
fuerza  y sensibilidad  normales.

Nueve  semanas  después  se  encuentra  asintomática,  con
examen  neurológico  normal  y  con  resolución  de  la  lesión en
la  RM,  sin secuelas  (fig. 2a-d).

El  cuadro  neurológico  aparece  habitualmente  en  los
primeros  7  días  del  proceso  febril,  con una  presentación
variable,  desde alteración  del estado  de  conciencia,  convul-
siones,  ceguera,  ataxia,  temblores,  alucinaciones1,  reten-
ción  urinaria  aguda2 hasta  alteraciones  de  la sensibilidad3.

La  RM  habitualmente  demuestra  una  lesión  ovoide  en  el
esplenio  del  cuerpo  calloso  con  restricción  en  la  difusión  de
agua,  aspecto  tumefacto  e  hiperintensidad  de  la  señal  en T2.
Más  recientemente  se ha descrito  un  MERS  tipo  2, caracteri-
zado  por  una  extensión  de  las  lesiones  a  la  sustancia  blanca
adyacente  al  cuerpo  calloso4-6.  La mayoría  de  los  casos  pre-
sentan  una  resolución  de  las  lesiones  en  aproximadamente
un  mes.

Inicialmente  este  síndrome  ha sido  asociado  mayori-
tariamente  a  infecciones  víricas  (influenza,  adenovirus,
virus  de  la parotiditis  epidémica1,  varicela  zoster2,
rotavirus7 y  citomegalovirus4,8),  pero  también  bacteria-
nas  (E.  coli O1571,  Legionella  pneumophila2,  Klebsiella

pneumoniae9,  Salmonella4,  Streptococcus  pneumoniae  y
Mycoplasma  pneumoniae6,10). Más  recientemente  se  han
descrito  casos  en  la literatura  de  asociaciones  con
enfermedades  autoinmunes  (Kawasaki11,  lupus  eritematoso
sistémico12),  intoxicación  por  Amanita  phalloides13,  fár-
macos  antiepilépticos12,14 y trastornos  metabólicos  (p.ej.,
défict  de  vitamina  B12

12).
Su  fisiopatología  todavía  no  está totalmente  establecida,

pero la  hipótesis  más  aceptada  transversalmente  apunta  al
edema  intramielínico,  probablemente  relacionado  con una
hiponatremia  o una  infiltración  local  por citocinas  proinfla-
matorias  (o  ambas)1,15,16.

El  tratamiento  para  la patología  de  base  es postulado
como  suficiente,  a pesar  de  haberse  intentado  un  trata-
miento  con  corticoides  e  inmunoglobina  intravenosos,  con
un  dudoso  beneficio1,2,4,7,9,17.

La  mayoría  de  los  primeros  casos de  MERS  se han  descrito
en  Asia1-3,5,6,7,9-11,16,17,  más  concretamente  en  China y  Japón.
El  caso  aquí  descrito  tiene  varias  particularidades;  en  con-
creto,  se  trata  de  uno de  los  pocos  descritos  en Europa  y  está
relacionado  con  una  infección  urinaria9,17 (concretamente
por  E.  coli  no enterohemorrágica3), además  de  presentar  la
ausencia  de  hiponatremia15. La  forma  y la  localización  de
la  lesión  excluyen  otros  diagnósticos  más  frecuentes  en la
edad  pediátrica,  como  la encefalitis  autoinmune  aguda  dise-
minada  y  el  síndrome  de  encefalopatía  posterior  reversible.
Por  otro  lado,  el  carácter  reversible  de  la lesión  apunta  más  a
un  edema  intramielínico,  en oposición  al  edema  citotóxico,
especialmente  relacionado  con  la isquemia.

A  pesar  de  ser poco  incidente  y estar  más  frecuentemente
asociado  a  infecciones  víricas,  el  síndrome  MERS  debería
tenerse  en  cuenta  ante  la  aparición  de  cuadros  neurológicos
en  pacientes  con  infecciones  bacterianas,  especialmente  en
pielonefritis  agudas.  El  reconocimiento  de  esta  entidad  es
clave  por  su buen pronóstico,  únicamente  con un  trata-
miento  dirigido  a la  infección  de  base.  A pesar  de  que  el
diagnóstico  solo pueda  confirmarse  a posteriori  (carácter

reversible  de  la  lesión),  su  presentación  en imágenes  (radio-
lógica)  en  esta franja  de edad  y  en este  contexto  clínico  es
suficientemente  típica  como  para  que  esta hipótesis  pueda
considerarse  la  más  probable.

Financiación

La presente  investigación  no  ha recibido  ayudas  específi-
cas  provenientes  de agencias  del sector  público,  del sector
comercial  o de entidades  sin ánimo  de lucro.
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Hipersexualidad en relación con
safinamida

Hypersexuality  associated  with  safinamide

Sr.  Editor:

La  hipersexualidad  es uno de  los  trastornos  de  control  de
impulsos  (TCI)  más  frecuentes  en  la  enfermedad  de Par-
kinson.  Una  reciente  revisión  sistemática  de  la literatura1

estima  su  prevalencia  en  un  2,7%,  alcanzándose  hasta  el  3,5%
en  otras  series2. Es una  entidad  probablemente  infradiag-
nosticada  que  alcanza  una  gran importancia  por  las  posibles
repercusiones  sociales,  económicas  y  legales.

Exponemos  el  caso  de  un  varón  sin antecedentes  de
interés  que  a los  70  años  inicia  seguimiento  en nuestro
centro  por  enfermedad  de  Parkinson  idiopática  estadio  2
de  Hoehn  y Yahr. Específicamente  no  tiene  anteceden-
tes  de  alcoholismo,  depresión,  conductas  adictivas  o  TCI.
Seis  años  después  está  a tratamiento  con  600/300  mg/día
de  levodopa/carbidopa,  75  mg/día  de  entacapona,  1 mg/
día  de  rasagilina  y  8 mg/día  de  rotigotina.  Ante  un control
insatisfactorio  de la  clínica  y las  dificultades  para  la  adhe-
rencia  a  rotigotina  se  sustituye  por  pramipexol  2,62  mg/día
en  liberación  prolongada,  apareciendo  alucinaciones  visua-
les  complejas  con  ansiedad  asociada.  Se retira  gradualmente
pramipexol,  cediendo  el  cuadro  alucinatorio  tras su suspen-
sión.  Trece  semanas  después  se objetiva  empeoramiento
motor  y  comienzo  de  clínica  de  deterioro  cognitivo.  Se opta
por  cambiar  rasagilina  por  50  mg/día  de  safinamida  tras
un  periodo  de  lavado  de  14  días  (y 15  semanas  sin  pra-
mipexol).  Cuatro  días  después  consultan  porque,  desde  la
primera  dosis  del fármaco,  el  paciente  demanda  sexo  por
las  mañanas  de  manera  insistente  e  intrusiva  a  su mujer,
dependiente  por una  enfermedad  de  Alzheimer.  Se suspende
safinamida  cediendo  este  comportamiento  de  inmediato.

Desde  entonces,  el  paciente  no  ha vuelto  a presentar  hiper-
sexualidad  ni otro  TCI en  un  periodo  de  seguimiento  de  19
meses.

Nuestro  paciente  desarrolló  un  cuadro  de hipersexuali-
dad  en  coincidencia  temporal  con  el  inicio  de safinamida
que  cedió  tras  su suspensión.  La familia  rechazó  volver  a
reintroducirlo.  Aplicando  el  algoritmo  de Naranjo  para  la
evaluación  de causalidad  de  una  reacción  adversa  medi-
camentosa  se obtiene  una  puntuación  total  de 5 (reacción
probable).  Esto traduce  que  el  efecto  adverso  (inesperado,
puesto  que  no  figura  en la  ficha  técnica  del producto)  guarda
una  relación  temporal  razonable  con la  administración  y
supresión  del mismo  y  es improbable  que  se  deba  a otras
causas  alternativas  (enfermedad  concurrente  u  otros  fárma-
cos).  El  paciente  había  sufrido  alucinaciones  en  relación  con
pramipexol  y  estaba  empezando  con deterioro  cognitivo,  y
quizás  estos  síntomas  puedan  relacionarse  con  una  mayor
vulnerabilidad  a efectos  adversos  del  fármaco.  El periodo
de  lavado  de 14  días  para  rasagilina  y de 15  semanas  para
pramipexol  hace  improbable  que  estos  fármacos  pudiesen
favorecer  la  aparición  de la hipersexualidad.  Algunos  auto-
res han  sugerido  una asociación  dosis  dependiente  entre  la
levodopa  en  monoterapia  y los TCI,  pero  ha sido  cuestionada
debido  al limitado  tamaño muestral  de dichos  estudios3,4.

Para  dilucidar  el  papel  de los  IMAO-B en  este  efecto
adverso  realizamos  una búsqueda  en  PubMed,  desde  1966
hasta  el  25  de febrero  de 2018,  cruzando  los  términos
«hypersexuality»  e  «hypersexual  disorders»  con «selegiline»,
«rasagiline»  y «safinamide» con el  operador  booleano
«AND».  Encontramos  3  casos  asociados  a  selegilina5,6,  2  a
rasagilina  en monoterapia7,8 y  un  único  caso  de hipersexua-
lidad  al iniciar  safinamida  en un  paciente  en  tratamiento
con  levodopa/carbidopa  y  ropinirol  que  cedió  una  semana
después  de la retirada  de la  misma  y  sin  reaparecer  ese
efecto  adverso  durante  un periodo  de vigilancia  de  8  meses9.
Los  IMAO-B  reducen  el  catabolismo  de la dopamina  y  en
consecuencia  incrementan  los  niveles  de dopamina  a nivel
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