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RESUMEN:

INTRODUCCION.

La encefalitis por receptores Anti N-metil D-aspartato (NMDA) es una entidad recientemente descrita

como sindrome paraneoplasico. Los reportes iniciales lo describieron en 2005 como un sindrome carac-
terizado por manifestaciones psiquiatricas, convulsiones y coma.

PRESENTACION DE CASO.

Femenino de 13 afios de edad, que inicia padecimiento al presentar cefalea, cambios conductuales y

disminucion del estado de conciencia requiriendo asistencia ventilatoria iniciando manejo con neuropro-
tector, esteroide y gammaglobulina, sin mejoria clinica. Durante la exploracién fisica se palpa masa de-
pendiente de ovario derecho. Se solicitan niveles séricos de anticuerpos anti-NMDA siendo positivos.

Se realiza salpingo ooferectomia derecha + biopsia de ovario izquierdo. 7 dias posquirlrgicos se retira

ventilacion mecanica, El departamento de patologia reporta teratoma maduro bilateral, se realiza segun-
da intervencién quirlrgica, realizando ooferectomia izquierda. La paciente evoluciond hacia la mejoria.

Egresada tras 3 meses de manejo hospitalario. Actualmente la paciente asintomatica, sin eventos con-
vulsivos, realiza actividades fisicas normales vy sin tratamiento médico.

DISCUSION.

En la bibliografia mundial y nacional la frecuencia es menor de 0.5/100,000 por afo. La bibliografia men-
ciona que la encefalitis limbica paraneoplasica que se asocia con teratoma ovarico es curable con re-
seccion quirdrgica.
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SUMMARY:

INTRODUCTION.

Receptor encephalitis Anti -N - methyl -D - aspartate (NMDA ) is an entity recently described as para-
neoplastic syndrome. Initial reports of a syndrome characterized by psychiatric manifestations , seizu-
res and coma were published in 2005.

CASE PRESENTATION.

Female 13 years old, you start to have headache condition and behavioral changes and decreased
consciousness requiring ventilatory support management starting with neuroprotective steroid and
gamma globulin were unsuccessful . During the physical examination dependent mass is palpable right
ovary . Applying serum anti- NMDA being positive right oophorectomy left salpingo + ovarian biopsy
was performed. 7 days postoperative mechanical ventilation is withdrawn, the department of pathology
reports bilateral mature teratoma, second surgery is performed , making left oophorectomy . The pa-
tient evolved toward improvement . Graduated after 3 months of hospital management . Currently
asymptomatic patient without convulsive events , perform normal physical activities without medical
treatment.

DISCUSSION.

In global and national literature the frequency is less than 0.5/100 , 000 per year. The literature mentions
that paraneoplastic limbic encephalitis associated with ovarian teratoma is curable by surgical resection
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INTRODUCCION

La encefalitis por receptores Anti N-metil D-aspar-
tato (NMDA) es una entidad recientemente descri-
ta como sindrome paraneoplasico y como causa
de encefalitis autoinmune (). Los reportes inicia-
les de un sindrome caracterizado por manifesta-
ciones psiquiatricas, pérdida de la memoria, dis-
minucion conciencia e hipoventilacion en cuatro
mujeres con teratomas ovaricos fueron publica-
dos en 2005 (. En 2007, el anticuerpo contra el
receptor de NMDA fue detectado en estas muje-
res y otras ocho pacientes con similares sinto-
mas, siete de los cuales también tenian terato-
mas ovaricos ©.

La mayoria de los pacientes presentan psicosis,
pérdida de memoria, disminucion del estado de
conciencia, convulsiones, y transtornos del len-
guaje; se puede desarrollar falta de respuesta
con caracteristicas cataténicos o periodos carac-
terizados por movimientos anormales, incluyendo
disautonémia y apneas ©@. La encefalitis anti —
NMDAR afecta cualquier grupo etario La presen-
cia de un tumor, por lo general un teratoma de
ovario, se asocia con un mejor prondstico des-
pués de la reseccion del mismo comparado con
el uso de inmunoterapia (corticoides, inmunoglo-
bulina intravenosa, el intercambio de plasma) en
aquellos pacientes que no se asocian con tumo-
raciones (1-9),

El 90 por ciento de los casos de encefalitis con
receptores anti-NMDA ocurren en mujeres, con
una edad media de 23 anos. EI 50 por ciento de
los pacientes con anti-DNMA presentan al terato-
ma de ovario como etiologia mas frecuente; sin
embargo, se han documentado otras fuentes de
neoplasia como testiculo, pulmén, timo, o de ma-
ma @,

La evaluacion inicial de los sintomas de encefali-
tis nos obliga a descastar en caso de no encon-
trar patologia infecciosa o metabdlica, la presen-
cia de alguna neoplasia ©.

Al inicio de la enfermedad, su comportamiento
tiende a manifestarse hacia los rasgos psicoti-
cos, los pacientes parecen tener una enfermedad

mental, sin embargo pronto se presentan convul-
siones recurrentes y trastornos del movimiento,
tales como mioclonias o disquinesias, fiebre y de-
lirio ©),

El 85 por ciento de los pacientes progresan hacia
la disminucion de la capacidad de respuesta y co-
ma. Las apneas se han documentado en 65 por
ciento de los casos, llegando a requerir apoyo res-
piratorio mecanico (°.

Una caracteristica importante es que mas de 75
por ciento de los pacientes se recuperan con la
disminucion los titulos de anticuerpos, sin embar-
go las recaidas son frecuentes ameritando el se-
guimiento exhaustivo, al menos durante dos
afos, después de inicial diagndstico @,

Se describe el caso de una adolescente con ha-
llazgos de teratoma bilateral con sintomas neuro-
l6gicos incapacitantes y que al resecar la tumora-
cion revierten los sintomas neuroldgicos en su to-
talidad.

PRESENTACION DE CASO:

Femenino de 13 afnos de edad, que inicia padeci-
miento al presentar infeccion de vias aéreas su-
periores 2 semanas previas a su ingreso hospitala-
rio, remitiendo dicho cuadro sin complicaciones
aparentes, posteriormente inicia con cefalea holo-
craneana acompafnada de nausea y cambios con-
ductuales. Por lo que ingresa a hospital de segun-
do nivel donde se reporta con alucinaciones audi-
tivas, terrores, prosopagnosia, desorientacion en
sus 3 esferas, amnesia a corto plazo, disminucion
del estado de conciencia. Es trasladada a la Uni-
dad Médica de Alta Especialidad No 25, IMSS
Monterrey, Nuevo Ledn, donde es valorada por
el servicio de neurologia pediatrica, quien realiza
2 punciones lumbares, ambas reportadas como
normales; se realiza una Tomografia Axial Compu-
tada (TAC) de encéfalo simple y contrastado solo
presentando hiperflujo sanguineo. Contindla con
deterioro progresivo del estado de alerta, dislalia,
disartria, imposibilidad para la deambulacion, evo-
lucionando hacia estado estuporoso y coma, re-



FIGURA . 1 US Pélvicor

da por persistir sospecha diagndstica de vasculi-
tis primaria de pequefos vasos sin obtener cam-
bios neurologicos favorables. Continda con evolu-
cion térpida. Durante a la exploracion fisica se
palpa masa en region pélvica de 7 x 8cm. movil,
bien delimitada, no dolorosa. Estudios comple-
mentarios con Ultrasonografia (USG) y TAC (fig
1-2) los cuales confirman la masa pélvica depen-
diente de ovario derecho.Se solicitan marcado-
res tumorales B-HGC (0.75 ng/ml) y alfafetoprotei-
na (1.01 ng/ml), reportados como normales y ni-
veles séricos de anticuerpos anti-NMDA positi-
vos, por lo que se establese el diagndstico de
encefalitis mediada por anticuerpos contra re-
ceptores anti-NMDA como causa neurolodgica.

Us pélvico anexo derecho con una imagen anecoica, redondeada, bien
definida, con reforzamiento actistico posterior, presencia de septo delga-
do en su interior de medidas 6.1 x 7.9 cm

quiriendo manejo con sedacién y asistencia venti-
latoria mecanica, se establece manejo con neuro-
protector y esteroides; se descarta encefalitis vi-
ral sospechando de causa autoinmune vs vascu-

FIGURA . 2 TC abdominal

Se decide su reseccidon quirdrgica e inicialmente
se realiza salpingo ooferectomia derecha mas
biopsia de ovario izquierdo. Reportando entre ha-
llazgos quirdrgicos tumor quistico con calcificacio-
nes a su interior, dependiente de ovario derecho
de aproximadamente 9x8cm (fig. 3); ovario izquier-

TC simple de abdomen se observa masa en regién supravesical, quistica, con paredes delgadas y lisas, contenido homogéneo, densidad 9
uh, diametro mayo de 9 cm, presentando poco gas en su periferia, por dentro de su pared. Dependiente de ovario derecho. Ovario izquierdo
de 3.8 cm x 2.4 cm, con quiste hipodenso de paredes finas de 2.5 cm en su interior.

lar; por lo que se inicia tratamiento con gamma-
globulina, posteriormente pulsos de esteroide, sin
mejoria clinca, posteriormente se agregan movi-
mientos coreoatetdsicos paroxisticos y datos de
disautonomias, por lo que se Modifica el esque-
ma de anticonvulsivantes en multiples ocasiones
sin respuesta alguna. Se administra ciclofosfami-

do multiquistico de aproximadamente 5x4cm, de
caracteristicas macroscopicas normales (fig. 4).
Durante 7 dias posquirdrgicos persiste con sinto-
matologia neuroldgica, posteriormente se modifi-
ca el curso de la evolucién de la paciente hacia la
mejoria paulatina, disminuyendo movimientos co-
reoatetoides, disautonomias, fasciculaciones fa-



FIGURA . g tumoraci6én de ovario derecho co, sin embargo con crisis convulsivas tonico-clo-
nicas generalizadas, manejadas con neuroprotec-

FIGURA . 5 cortes 10x10: compatible con terato-
ma maduro
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ciales, episodios de agitacion psicomotriz, permi-
tiendo la disminucion y retiro de ventilacion meca-
nica. Sin embargo continda con eventos repetiti-
vos de crisis de agitacion psicomotora, tendencia
a la espasticidad generalizada, mayor control de

los movimientos voluntarios, capaz de sostener  tor obteniendo buena respuesta al manejo. Es

objetos y respuesta motora, no verbal. El departa- egresada tras 3 meses de manejo hospitalario

mento de patologia reporta teratoma maduro bila-  por mejoria de estado neuroldgico. Actualmente

teral (fig. 5), por lo que dada evolucién clinica se  |a paciente asintomatica, sin eventos convulsivos

desde hace 6 meses, acudiendo a escuela con

FIGURA . 4 ovario izquierdo con lesiones blan- buen desempefio, realiza actividades fisicas nor-
quecinas. males, sin tratamiento alguno (fig. 6).

FIGURA . 6 paciente en consulta externa 6 meses
después de cirugia

decide una segunda intervencién quirurgica, reali-
zando ooferectomia izquierda. Por histopatologia
ambos tumores son reportados histopatoldgica-
mente como teratoma maduro (figura 6). A la ex-
ploracion fisica postquirdrgica, la paciente evolu-
cina con movimientos incoordinados, cada vez
en menor frecuencia, mejorando estado neuroldgi-
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DISCUSION:

La encefalitis anti- NMDA es una patologia limbi-
ca inflamatoria, en donde las células tumorales
producen anticuerpos anti - NMDA , que resultan
causar danos graves en el cerebro limbico de los
receptores de NMDA de glutamato subunidades
NR1 y NR2(),

En la bibliografia mundial y nacional la frecuencia
de los sindromes paraneoplasicos con sintomas
neurolégicos es menor de 0.5/100,000 por afio.
Con muy pocos casos pediatricos reportados en
la literatura mexicana; La bibliografia menciona
que la encefalitis limbica paraneoplasica que se
asocia con teratoma ovarico, independientemen-
te de los componentes maduros e inmaduros, es
curable con reseccion quirlrgica e inmunomodu-
ladores. Este caso describe con diagnéstico tem-
prano del teratoma maduro con una evolucion sa-
tisfactoria al remitir por completo los sintomas
neuroldgicos manifiestos, despues de un trata-
miento quirdrgico oportuno ©).

El diagndstico puede ser dificil determinar en los
examenes de rutina, pruebas de laboratorio. Las
imagenes cerebrales, electroencefalografia (EEG)
, 'y estudios del liquido cefalorraquideo puede ini-
cialmente aparecer sin alteraciones , pero ayuda-
ra a descartar otras patologias infecciosas u on-
coldégicas. Como presentamos en este caso, no
se pudo determinar la causa de encefalitis catalo-
gandola como encefalitis idiopatica, hasta encon-
trar la tumoracion abdominal ©).

La intervencion inicial es reducciéon de la inflama-
cion utilizando esteroides intravenosos. El trata-
miento definitivo se dirige a la busqueda de la
etiologia especifica, tales como la eliminacion de
un tumor o la prescripcion de la terapia para una
infeccidn. Si estas medidas no son productivas,
inmunoglobulina parenteral, plasmaféresis, inter-
cambio de plasma, y la hidrataciéon puede al me-
nos, disminuir la gravedad de la enfermedad. En
el tratamiento médico siempre debe proporcio-

nar control de las crisis, cuidado respiratorio, y
medidas de apoyo (9. La recuperacion es lenta
e incompleta con secuelas neuropsiquiatricas
hasta en un 75 por ciento de los casos. Alrede-
dor del 20 por ciento de los pacientes experimen-
ta una recaida a menudo asociado a un teratoma
de ovario recurrente vy la muerte se produce en
25 por ciento de los pacientes (19,

Una vez que se detectan anticuerpos anti-
NMDAR es crucial para iniciar el tratamiento ade-
cuado, incluida la eliminacion del tumor e inmu-
noterapia inmediatamente. Esta enfermedad tie-
ne un buen prondstico en la mayoria de los ca-
sos, si se diagnostica a tiempo y se trata adecua-
damente. La encefalitis asociada a anticuerpos
contra los receptores NMDA tiene una prevalen-
cia significativa en nifos (aproximadamente
40%). Los pacientes mas jovenes tienen una inci-
dencia menor de tumores, comparados con pa-
cientes adultos. Los sintomas iniciales mas comu-
nes en esta poblacion son alteraciones del habla,
convulsiones y movimientos anormales. La pre-
sentacion clinica es similar a la de pacientes adul-
tos, pero las alteraciones autondmicas e hipoven-
tilacion son menos frecuentes y de menor severi-
dad en nifios"). En este caso la mejoria fue par-
cial, hasta la eliminaciéon completa del teratoma
del ovario contralateral, llevando 12 meses de se-
guimiento con ausencia de sintomas neurologi-
COS por 6 meses.
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