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La enfermedad inflamatoria intestinal es un proceso inflamatorio crénico intestinal con
manifestaciones digestivas y extradigestivas frecuentes; entre estas ultimas se reconocen
las neurolégicas como accidente vascular encefélico, alteraciones de sustancia blanca, poli-
neuropatias y radiculopatias, entre otras. Generalmente se manifiestan en el momento del
diagnéstico o exacerbaciones de lamisma. Presentamos el caso de una paciente portadora de
una polineuropatia sensitiva de origen incierto y en quien después de 9 afios de evolucién se
diagnostica una colitis ulcerosa. Se considera como diagndstico etiolégico y se recomienda
tener en cuenta que la enfermedad inflamatoria intestinal debe ser considerada dentro del

estudio de pacientes con polineuropatia de origen incierto.
© 2017 Sociedad Neuroldgica Argentina. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Todos los
derechos reservados.

How early would the polineuropathy be present in ulcerative colitis?

ABSTRACT

Keywords:

Polineuropathy

Diagnosis polineuropathy
Inflamatory bowel disease
Ulcerative colitis

Inflammatory bowel disease (IBD) is a chronic inflammatory intestinal process with frequent
digestive and extra-digestive signs and symptoms; these would include neurological mani-
festations such as stroke, white matter alterations, polyneuropathies and radiculopathies.
These neurologic involvement often develop at the moment of diagnosis, or during IBD exa-
cerbations. This paper introduces the case of a patient with a sensitive polyneuropathy of
uncertain etiology, who 6 years later was diagnosed with Ulcerative Colitis. This is conside-
red to be an etiologic diagnosis. It is recommended to take IBD into account when studying

patients with Polyneuropathy of uncertain origin.
© 2017 Sociedad Neurolégica Argentina. Published by Elsevier Espaia, S.L.U. All rights
reserved.
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Introduccién

Es bien conocido que la enfermedad inflamatoria intestinal
(EIl) tiene manifestaciones extradigestivas?, entre las que se
incluyen clinica de compromiso del sistema nervioso central
(SNC) y sistema nervioso periférico (SNP)>*. Muchas de estas
se han descrito durante exacerbaciones de la enfermedad o en
el momento del diagnostico®, pero también previas al inicio de
la EII*®.

Por otro lado, el diagnostico etiolégico de pacientes con
polineuropatia (PNP) es un reto para todo médico especia-
lista; siendo hasta un 20% de los casos de etiologia incierta,
pero de prondstico benigno®, cuyo seguimiento estricto puede
conllevar a un diagnéstico preciso.

Se presenta a continuacién el reporte de un caso en que la
paciente es portadora de una PNP de etiologia incierta y quien
desarrolla con el tiempo una colitis ulcerosa (CU). Igualmente,
se hace una revisién de la literatura con el objetivo de definir
la precocidad de la aparicién de sintomas de PNP en pacientes
con EIl y/o CU.

Caso clinico

Paciente de sexo femenino, de 58 anos de edad, evaluada en
la unidad de neurologia de nuestro hospital en marzo del
2010, por historia de 2 meses de instalacién de dificultad para
deambular y parestesias dolorosas nocturnas en extremida-
des inferiores, destacando en el examen fisico una ataxia de la
marcha, hiporreflexia rotuliana e hipoestesia vibratoria y dolo-
rosa en calcetin en ambas extremidades inferiores. Se evalia
con estudio electrofisiolégico, descrito como PNP sensitiva
axonal (fig. 1). Se complementa evaluacién con hemograma
completo que muestra valores de hematocrito y hemoglobina
y recuento de eritrocitos en rango bajo de lo normal, perfil
bioquimico, perfil tiroideo, niveles de vitamina B12 y &4cido
félico normales; velocidad de eritrosedimentacién elevados
y factor reumatoideo en rango alto de la normalidad (tabla
1). Estudiada por reumatologia, descartan patologia especifica
reumatolégica. Como parte del estudio, se realiza resonancia
magnética nuclear cerebral, que muestra discreta atrofia corti-
cal difusal, y leucoaraiosis indicativa de patologia de pequefio
vaso. En julio del 2013, se agrega una disfagia fluctuante, y en
junio del 2016 desarrolla una crisis diverticular, araiz delo cual
se estudia, haciéndose el diagnostico de una CU. Se inicia tera-
pia con sulfasalazina, con mejoria parcial en las parestesias

Tabla 1 - Estudios de laboratorio realizados (2008-2017)

Examen Resultado Ano
Hematocrito 35,6% (vn: 36,0%) 2010
Hemoglobina 11,2 (vn: 12-14) 2010
Leucocitos 4.000 mm? (vn: 4.000-10.000) 2010
VHS 52 (vn: 0-20) 2010
ANA Negativo

ANCA Negativo 2010
FR 14,1 (vn: 0-14)

TSH 3,2 (vn: 0,1-5,0 uU/ml) 2010
VDRL Negativo 2010

dolorosas nocturnas. En enero del 2017, la paciente presenta
evento tipo sincopal, asociado a hipoestesia subjetiva tactil
en el hemicuerpo izquierdo, que se estudié con tomografia
computarizada, descrita con hallazgo de lesién isquémica tipo
lacunar en la cabeza de caudado a izquierda.

Discusién

Siguen siendo controvertidas la incidencia y la prevalencia de
complicaciones neuroldgicas en pacientes con EII; variando
desde un 3%> hasta, segin un autor, entre un 20-30%’, y
en muchos casos, preceder al diagnéstico de la enfermedad
intestinal’, especialmente en pacientes con CU, donde la inci-
dencia es de hasta el 1,9%’.

La fisiopatologia del compromiso del SNP es aun incierta.
Inicialmente, se pensaba que la afectacién neuroldgica peri-
férica en pacientes con EII era casi exclusivamente por la
malabsorcién de nutrientes’, indicando un origen similar a
la neuropatia del déficit de vitamina B12 y otras neuropatias
carenciales. Sin embargo, ahora se ha asociado ademas a com-
promiso vasculitico y al uso de firmacos para la EII”-, e incluso
se ha considerado un proceso intrinseco a la condicién®.

Los mecanismos autoinmunitarios conocidos mediante los
cuales se puede producir una neuropatia periférica en pacien-
tes con EII se relacionan con la citotoxicidad de linfocitos y
depésito de inmunocomplejos’. Si bien estas Gltimas tienen
una asociacién potente con las manifestaciones neurolégicas
de EII, se relacionan mas a manifestaciones vasculares en el
SNC, de modo que no seran motivo de nuestra discusién, a
pesar de que en nuestro caso se demuestra la presencia de
patologia de pequefio vaso y evoluciond con la aparicién de
uninfarto lacunar. Las excepciones podrian ser la vasculitis de
vaso pequeno, que afectaria la vasa nervorum de los nervios
periféricos descrita en la CU” 8.

Los grupos de drogas que se asocian a manifestaciones
neurolégicas en EII son indicadas usualmente para tratar la
condicién primaria. Entre ellas se encuentran los anticuerpos
monoclonales anti-TNF, asociados a lesiones desmielinizan-
tes, o encefalomielitis producida por sulfasalazina. De manera
especifica en lesiones del SNP, esta reconocido el uso crénico
de metronidazol, tal como estd descrito en pacientes con tra-
tamientos de larga como de corta duracién (estos tultimos con
dosis mas altas)'®. En nuestro caso en particular, la patogenia
por farmacos se descarta, ya que la paciente tiene sintomato-
logia y hallazgos clinicos y electrofisiolégicos previos al inicio
de su terapia puntual.

El compromiso de la EIl en el SNP se puede manifestar de
maneras muy variables, tal como proponemos (tabla 2). Entre
estas se encuentran PNP desmielinizantes (como el sindrome
de Guillain-Barré) y axonales, que se han descrito, respecti-
vamente, en una proporcién de 2:18. De estas ultimas, se han
descrito como predominantes las PNP de predominio sensitivo
por sobre sensitivo-motoras y motoras puras®. Igualmente, y
segun varias series, hasta un 25% los pacientes portadores de
CU tienen neuropatia de fibra fina, mientras se presenta en un
11% en los pacientes con enfermedad de Crohn (EC)'!.

La temporalidad de la neuropatia periférica en relacién
con la EII varia de caso a caso. Sin embargo, se puede obtener
una relacién directa entre la duracién en afios de la EIl y
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NERVIO LATENCIA[AMPLITUD| VELOCIDAD DE
Estimulo-registro (mseg.) [(mVouV) CONDUCCION
(m/seg)
Serons Segmento NERVIO [ATENCIA [AMPLITUD| VELOCIDAD DE
Tobillo-EDB 37 58 Estimulo-registro| (mseg.) | (mVouV) CO':‘[E/%%:)'ON
Bajo fibula-EDB 8.8 58 Pierna 54,2 S It
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L ol 20ms/2mV Codo-APB 71 9,0 Antebrazo 60,3
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Nervio tibial posterior motor izquierdo
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Figura 1 - Estudio electrofisiolégico, descrito como polineuropatia sensitiva axonal.

Tabla 2 - Manifestaciones de sistema nervioso periférico

en EII

Polineuropatias
Sensitiva, motora, autonémica, mixta
Axonal o desmielinizante
Agudas o crénicas

Mononeuritis multiples
Plexopatia braquial

Neuropatias craneales
Neuralgia del trigémino
Paralisis facial

la probabilidad de manifestar una neuropatia periférica. En
un andlisis de datos se evidencia un salto en la incidencia
acumulada de neuropatias entre pacientes que son porta-
dores de EII por 4 décadas y los que lo son por 5 décadas’.
A su vez, en otro estudio se describe una relacién directa
entre edad y neuropatia periférica, la cual es estadistica-
mente significativa. La odds ratio de tener una neuropatia

periférica aumenta en 1,13 por cada 10 afios de evolucién
con la condicién. A la fecha, no se ha descrito de manera
sistematica la temporalidad de la coexistencia de EII y PNP.
Otras asociaciones descritas incluyen a pacientes de género
femenino (OR de 1,71) y diabéticos (OR de 1,89)°.

En una revisién realizada en 2005 por Gondim et al. se esta-
blecié que el momento del comienzo una neuropatia periférica
asociada a EII varia entre EC y CU, estableciendo que la neu-
ropatia comienza en la EC a aproximadamente 11,8 + 4 afos
después del diagnéstico, mientras que en la CU aparece en
promedio 26,3 + 5,6 después’'. Esto es indicador de que las
manifestaciones neuropdticas tienden a aparecer afios (hasta
décadas) después del diagnoéstico de la EIl y no antes, salvo en
casos determinados.

En el estudio clasico de 1995 de Lossos et al. se obser-
van manifestaciones neurolégicas previas al diagnéstico de
Ell, las que incluyen: sindrome Melkersson-Rosenthal (hasta
7 anos antes), miastenia gravis (hasta 9 afnos antes) y acci-
dente cerebro-vascular recurrentes (hasta 10 afios antes). Sin
embargo, la neuropatia periférica mas precoz descrita en este



NEUROL ARG.2018;10(3):158-161 161

estudio es AIDP, pocos meses después del diagnéstico de
CuUs.

Conclusiones

Los trastornos clasificados como EII tienen en comun su origen
mayoritariamente autoinmune. De esta manera, constituyen
trastornos de caracter multisistémico para un porcentaje no
menor de pacientes que la presentan y la clinica multisinto-
matica asi lo demuestra.

El caso clinico recién expuesto constituye un ejemplo flo-
rido de las variadas manifestaciones clinicas neurolégicas
asociadas a ElI, especificamente la PNP sensitiva. A diferen-
cia de la mayoria de los casos descritos, vemos una diferencia
de 6 anos entre la primera manifestacién neuroldgica de la
paciente y la confirmacién diagnéstica de su CU como diag-
nostico etiolégico mas probable de la patologia de SNP. Dentro
de estarevisién literaria no se ha encontrado un reporte donde
una PNP se presente con este grado de precocidad.

Se puede deducir de este reporte que la Ell es un diagnéstico
diferencial a tener en cuenta en el contexto de pacientes con
PNP de origen incierto y, por ende, el seguimiento cercano de
este tipo de pacientes es muy importante; en la paciente des-
crita, hubo instalacién de disfagia fluctuante 3 anos previos a
la confirmacién diagnéstica de la CU.

En nuestro caso, el tratamiento de la EIl mediante inmu-
nosupresores tuvo una respuesta clinica positiva en la
sintomatologia neurolégica. Por tanto, un diagnéstico tem-
prano de EIl podria significar un cambio importante en la
calidad de vida de los pacientes con clinica polineuropatica
asociada a esta condicién.

Consideramos que son necesarios mas reportes de casos, o
realizar nuevas revisiones para tener mayor informacién res-
pecto a las PNP como manifestacién de la EII dada la poca
cantidad de reportes. Alin queda pendiente caracterizar a la
poblacién que presenta estos trastornos y entender si estos
responden a un fenotipo particular.

Por otro lado, creemos importante tener dentro de los diag-
nésticos posibles de PNP de origen incierto la EII. Si se logra
aplicar esta aproximacion, se podria obtener informacién muy
valiosa respecto a la prevalencia de PNP en EII, las cuales estan
probablemente subdiagnosticadas.
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