Neurologia. 2020;35(7):500—540

Sociedad Espafiola 0
de Neurologia

o9
®

NEUROLOGIA

www.elsevier.es/neurologia

NEUROLOGIA

CARTAS AL EDITOR

Ataxia episodica: 20 afios de R

nnnnnnn

retraso diagnéstico @

Episodic ataxia: A 20-year diagnostic delay
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Las ataxias episodicas (AE), que se caracterizan por episo-
dios recurrentes de incoordinacion y desequilibrio, suponen
una incidencia inferior a 1/100.000'. A pesar de presentar un
cuadro clinico caracteristico, su diagnostico a veces puede
retrasarse por la presencia de clinica interictal y por su
asociacion en un mismo paciente con otros trastornos neuro-
logicos episodicos como la epilepsia, la discinesia paroxistica
y la migrafna?.

Se presenta el caso clinico de un varon de 46 afos,
con hipertension arterial y dislipemia, que referia episo-
dios de horas de duracion de disartria e inestabilidad. No
referia antecedentes familiares de interés, sin posibilidad
de consanguinidad familiar y siendo el mayor de 4 herma-
nos (3 hermanas de 30, 31 y 35 anos) y padre de un hijo
de 4 afos. En la infancia habia recibido tratamiento antie-
piléptico por episodios de pérdida de consciencia. Asociaba
cefalea episodica de caracteristicas migranosas. Veinte anos
antes habia ingresado en otro centro durante uno de los epi-
sodios, realizandose resonancia magnética (RM) cerebral y
cervical, electromiograma (EMG) y analisis sanguineo inclu-
yendo autoinmunidad y serologias, sin hallazgos, por lo que
fue dado de alta encontrandose asintomatico, sin alcanzarse
un diagnostico. El paciente describia que, si bien los episo-
dios tenian una frecuencia variable, desde varios episodios
el mismo dia a ningun episodio en varias semanas, su fre-
cuencia era mayor en situaciones de estrés o cansancio. El
paciente aquejaba empeoramiento progresivo de la marcha
interictal.

En la exploracion neuroldgica interictal se objetivaron
nistagmo horizontal multidireccional no agotable, disartria
leve y dismetria dedo-nariz bilateral. Se habia solicitado
previamente estudio genético de ataxia espinocerebe-
losa, con resultados negativos para genes ATXN2 (SCA2) y
ATXN3 (SCA3). Se revisé RM cerebral, informada como nor-
mal, en la que se objetivo atrofia de vermis cerebeloso
(fig. 1).

Dada la cronologia de los episodios (autolimitados y de
horas de duracion) y la presencia de nistagmo y ataxia pro-
gresiva interictales, se solicitd estudio del gen CACNA1A,

responsable de la AE tipo 2, en el que se detecté una
variante missense c.889G>A (p.Gly297Arg;Het). Se prescri-
bi6 acetazolamida, con reduccion en la frecuencia de los
episodios.

La AE tipo 2 es la mas frecuente de los 8 subtipos
de AE descritos hasta la fecha. Su primera descripcion
clinica data de 1946, pero no se descubrié su relacion
con el gen CACNA1A, que codifica para el canal de cal-
cio P/Q dependiente de voltaje, hasta 1996*. Tiene una
herencia autosomica dominante®, con una penetrancia alta,
pero incompleta®. Se conoce que la misma mutacion del
gen CACN1A puede presentar variabilidad fenotipica desde
migrana con auras multiples hasta déficits neurologicos
focales transitorios sin cefalea, coma inducido por trauma-
tismo craneoencefalico leve y ataxia cerebelosa lentamente
progresiva’. En concreto, la mutacion encontrada en nues-
tro paciente solo se ha descrito en una familia con episodios
recurrentes de ataxia episddica y disfuncion oculomotora
y cerebelosa leve®, y en un nifio con desviacion tonica
de la mirada hacia arriba que posteriormente desarro-
ll6 ataxia episodica, retraso del desarrollo psicomotor y
migrafna’.

A pesar de que inicialmente se trata de un trastorno
episodico, con el estrés fisico y emocional como desen-
cadenantes mas tipicos, hasta el 90% de los pacientes
desarrollan con el tiempo nistagmo interictal y el 50%, ata-
xia progresiva'®. Se ha descrito que los pacientes con AE tipo
2, aligual que nuestro paciente, presentan un riesgo aumen-
tado de epilepsia, y aproximadamente el 50%, migranas
episodicas. También se han documentado alteraciones en el
EMG de fibra Ginica con mejoria tras estimulacion repetitiva,
compatibles con afeccion de la transmision neuromuscular
a nivel presinaptico'’.

En la AE tipo 2 es frecuente encontrar atrofia cerebe-
losa vermiana en la RM cerebral, sobre todo en los casos
con enfermedades de larga evolucion con ataxia interictal
persistente que, sin embargo, en ausencia de una sospecha
clinica importante, puede pasar desapercibida en un primer
momento como en nuestro caso.

El diagndstico diferencial de las AE incluye causas perifé-
ricas de vértigo (vértigo posicional paroxistico, enfermedad
de Méniére, enfermedad autoinmune del oido interno,
laberintitis, etc.) y causas centrales como migraia, toxicos,
epilepsia, esclerosis multiple, malformacion de Chiari
tipo 1, discinesias paroxisticas, trastornos funcionales y
anomalias atloaxoideas®. La mayor parte de estas entidades
pueden descartarse mediante una adecuada anamnesis
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Figura
axial en secuencias FLAIR.

y un estudio complementario. Sin embargo, la dificultad
diagndstica principal de la AE tipo 2 es con otras entidades
relacionadas con el gen CACN1A, como la migrana hemi-
pléjica familiar tipo 1 en la que es frecuente encontrar
una disfuncion cerebelosa progresiva indistinguible de la
AE tipo 2 y la SCA6 con curso fluctuante y respuesta a
acetazolamida'®.

Creemos que nuestro caso clinico enfatiza la necesi-
dad de considerar la AE tipo 2 en pacientes con episodios
recurrentes de ataxia de horas de duracion. Sorprende el
retraso diagnostico de mas de 20 afos en un paciente con
datos clinicos tipicos, lo que pensamos que pudo estar moti-
vado por la presencia de ataxia y nistagmo interictales, la
ausencia de antecedentes familiares y la historia clinica pre-
via de epilepsia en la infancia.

Financiacion

No existe financiacion para la realizacion de este trabajo.

Bibliografia

1. Choi KD, Choi JH. Episodic Ataxias: Clinical and Genetic Featu-
res. J Mov Disord. 2016;9:129—35.

2. Jen JC, Graves TD, Hess EJ, Hanna MG, Griggs RC, Baloh RW,
CINCH investigators. Primary episodic ataxias: Diagnosis, pat-
hogenesis and treatment. Brain. 2007;130:2484—93.

3. Parker HL. Periodic ataxia. Collect Papers Mayo Clinic Mayo
Found. 1946-1947;38:642—5.

4. Ophoff RA, Terwindt GM, Vergouwe MN, van Eijk R, Oefner PJ,
Hoffman SM, et al. Familial hemiplegic migraine and episodic
ataxia type-2 are caused by mutations in the Ca2+ channel gene
CACNL1AA4. Cell. 1996;87:543—52.

5. Jen J, Kim GW, Baloh RW. Clinical spectrum of episodic ataxia
type 2. Neurology. 2004;62:17—22.

RM cerebral del paciente en la que se observa atrofia de vermis cerebeloso. A) Corte sagital en secuencias T1. B) Corte

6. Guterman EL, Yurgionas B, Nelson AB. Pearls & Oy-sters: Epi-
sodic ataxia type 2: Case report and review of the literature.
Neurology. 2016;86:e239—41.

7. Barros J, Damasio J, Tuna A, Alves |, Silveira |, Pereira-
Monteiro J, et al. Cerebellar ataxia, hemiplegic migraine, and
related phenotypes due to a CACNA1TA missense mutation: 12-
year follow-up of a large portuguese family. JAMA Neurol.
2013;70:235—40.

8. Petrovicova A, Brozman M, Kurca E, Gobo T, Dluha J, Kal-
marova K, et al. Novel missense variant of CACNA1A gene
in a slovak family with episodic ataxia type 2. Biomed Pap.
2017;161:107—10.

9. Tantsis EM, Gill D, Griffiths L, Gupta S, Lawson J, Maksemous
N, et al. Eye movement disorders are an early manifesta-
tion of CACNA1A mutations in children. Dev Med Child Neurol.
2016;58:639—44.

10. Kipfer S, Strupp M. The Clinical Spectrum of Autosomal-
Dominant Episodic Ataxias. Mov Disord Clin Pract.
2014;1:285—-90.

11. Maselli R.A., Wan J, Dunne V, Graves M, Baloh RW, Wollmann
RL, Jen J. Presynaptic failure of neuromuscular transmission
and synaptic remodeling in EA2. Neurology. 2003;61:1743—8.

I. Muro Garcia?, M.E. Toribio-Diaz® y S. Quintas®*

a Servicio de Neurologia, Hospital Universitario de la
Princesa, Madrid, Espafha

b Seccién de Neurologia, Servicio de Medicina Interna,
Hospital Universitario del Henares, Coslada, Madrid,
Espana

* Autor para correspondencia.
Correo electrénico: sonia.qg@gmail.com (S. Quintas).

https://doi.org/10.1016/j.nrl.2019.02.002

0213-4853/

© 2020 Sociedad Espanola de Neurologia. Publicado por Elsevier
Espafa, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC
BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).


http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0060
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0065
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0070
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0075
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0080
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0085
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0090
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0095
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0100
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0105
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
http://refhub.elsevier.com/S0213-4853(19)30043-X/sbref0110
mailto:sonia.qg@gmail.com
https://doi.org/10.1016/j.nrl.2019.02.002
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

	Ataxia episódica: 20 años de retraso diagnóstico
	Financiación

	Bibliografía
	Lisencefalia, hipoplasia cerebelar y atresia de vias biliares extrahepaticas: una asociacin inusual
	Financiacin

	Bibliograf{í}a
	Sindrome de Leriche como causa inhabitual del sindrome de la cola de caballo
	Conflicto de intereses

	Bibliograf{í}a
	Factores pronsticos y analisis de la mortalidad de las hemorragias cerebrales asociadas a anticoagulantes orales antagonistas de la vitamina K. Resultados del estudio TAC Registry
	Bibliograf{í}a
	Sintomas urinarios en pacientes con esclerosis lateral amiotrfica
	Financiacin
	Conflicto de intereses

	Bibliograf{í}a
	Linfoma primario del sistema nervioso central aparentando lesin del angulo pontocerebeloso
	Financiacin

	Bibliograf{í}a
	Respuesta a Hematoma epidural agudo cervical espontaneo de inicio atipico simulando cuadro ictal»
	Financiacin

	Bibliograf{í}a
	Infarto talamico en un paciente con aneurisma del septo interventricular
	Bibliograf{í}a
	HiperCKemia paucisintomatica secundaria a mutacin en el gen ANO5
	Bibliograf{í}a
	Ampollas por coma. Una clave para el diagnstico neurolgico
	Financiacin
	Conflicto de intereses

	Bibliograf{í}a
	Fistula arteriovenosa dural intracraneal y hemorragia subaracnoidea perimesencefalica. A propsito de un caso
	Bibliograf{í}a
	Aclaraciones a Primer caso descrito de coma desencadenado por embolismo aereo venoso retrgrado: una situacin excepcional pero potencialmente letal»
	Bibliograf{í}a
	Neuronopatia motora subaguda asociada a linfoma de Hodgkin
	Bibliograf{í}a
	Corea tras circulacin extracorprea en adultos: breve revisin a propsito de un caso
	Anexo Material adicional
	Bibliograf{í}a

	No se puede hablar de MELAS sin porcentaje de heteroplasmia ni investigacin multisistemica
	Bibliograf{í}a
	¿Existe evidencia cientifica para el empleo de venlafaxina en dolor neuropatico?
	Desarrollo
	Discusin

	Bibliograf{í}a
	Encefalitis/encefalopatia leve con lesin reversible del esplenio del cuerpo calloso asociada a pielonefritis aguda; a propsito de un caso clinico
	Financiacin

	Bibliograf{í}a
	Hipersexualidad en relacin con safinamida
	Conflicto de intereses

	Bibliograf{í}a
	Utilidad del exoma en el estudio de la paraparesia espastica y la atrofia cerebelosa: mutacin de novo en el gen KIF1A, una nueva esperanza pronstica
	Bibliograf{í}a
	Hemorragia subaracnoidea de la convexidad asociada a oclusin carotidea ipsilateral
	Bibliograf{í}a

