COMUNICACIONES BREVES

Miasteniagravis familiar
de comienzo tardio

El primero en referir la existencia de varios
pacientes con miastenia gravis en unafamilia
fue Oppenheimen 1900 [1]; posteriormentese
han publicado otros casos [2-6]. Presentamos
una familia cubana en la que tres miembros
desarrollan una miastenia gravis después de
los 50 afios.

Enestafamiliahay tres pacientesafectados,
uno de ellos también tiene una anemia perni-
ciosa (Figura).

Caso 1. Pacientevardn, blanco, consalud hasta
los 60 afios, edad en que comienza a quejarse
dediplopia; tres semanasdespuéspresentapto-
sispalpebral bilateral y ligeradebilidad proxi-
mal en las piernas. Estos sintomas tenian ca-
récter fluctuante y empeoraban con el curso €l
dia. El paciente consulté aun neurélogo, quien
le realiz6 un test de estimulacién repetitivaa
bajasfrecuenciasconresultadospositivos,y se
le indico tomar 15 mg de neostigmina cuatro
veces a dia. El tratamiento le produjo una
mejoriasignificativay alin utiliza este farma-
co. Después de diez afios de evolucion de la
enfermedad, el paciente semantieneasintomé-
ticolamayor partedel tiempo, si bien presenta,
en ocasiones, diplopiay ptosis palpebral noc-
turna.

Caso 2. Paciente femenina, blanca A los
59 afioscomienzaaquejarsedeastenia, causa-
da por una anemia severa de 4,2 gramos de
hemoglobina, que, como el estudio demostro,
se trataba de una anemia megal oblastica por
déficit de absorcion de vitamina B, solucio-
nada con un tratamiento vitaminico. Dos afios
maéstarde, aparece unaptosispalpebral asimé-
trica, diplopia, disfagiay debilidad muscular
generalizada. La paciente es valorada en un
centro hospitalario, donde se le realiza una
prueba de Tensilon y un test de estimulacion
repetitiva, pruebas que confirman el diagnés-
ticodemiasteniagravis. Un estudio deneumo-
mediastino no evidencié tumor timico. Suevo-
lucién posterior no fuefavorable, y requiri6 el
empleo dedosisaltasdeanticolinesterasicose
inmunosupresores, también tuvo mdltiplesin-
gresos por crisis miasténicas. La paciente fa-
Ilece alos 71 afios como consecuencia de un
tromboembolismo pulmonar, durante un in-
greso por unacrisis miasténicaasociadaauna
neumopatia inflamatoria

Caso 3. Pacientevardn, blanco, cuyaenferme-
dad comienzaal os51 afios, cuandoentres dias
desarrollaunadebilidad muscular generaliza-
dade predominio proximal queleimpidesubir
escaleras y sostener los brazos elevados. El
paciente es admitido en el Servicio de Neuro-
logia. El examen que selerealizamuestrauna
ligera ptosis palpebral asimétrica, una debili-
dad importante del orbicular de los ojos y
paresia del recto externo derecho, asi como
debilidad muscular en los cuatro miembros
con predominio proximal. Lapruebade Tensi-
lony el test de estimulacion repetitiva a baja
frecuencia fueron positivos. En la TC de me-
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diastino se apreci6 unalenguetatimicapeque-
fia, sin evidencias detimoma. El test de absor-
cion y ladosificacion de vitamina By, fueron
normales.

El paciente es tratado con mestinon, 60 mg
cada8 horas, y prednisona, 40 mg diarios, con
loquesecontrolansussintomasdurante30 dias;
después seredujo progresivamenteladosisde
prednisona, hastaser retirada. Posteriormente,
el paciente se ha mantenido con mestinon, en
dosis de entre 30 y 60 mg cada 8 horas, con
sintomatologiaminima. Este caso se ha segui-
do durante siete afios.

La miastenia gravis autoinmune familiar,
cuya frecuencia es muy baja, se ha descrito
previamente[1-6]. En un estudio de 1.100 pa-
cientes miasténicos, Szobor encontré un 4,3%
de casos con otros familiares afectados [7].
Hasta donde nosotros conocemos, ésta es la
primeradescripcion de miasteniagravisfami-
liar en Cuba.

En 1997 Furui et al [8] publicaron el estudio
dedos hermanascon debilidad delacinturade
los miembros que respondi6 a los fa&rmacos
anticolinesterésicos, y cuyos estudios el ectro-
fisiol 6gicos eran compatibles con untrastorno
delaunién neuromuscular. El examen histo-
16gico demostré una miopatia con agregados
tubulares, mientras que las uniones neuro-
musculares eran normales. Estos casos se
habian diagnosticado como miastenia gravis
familiar. Previamente, Dobkin y Verity [9],
describieron un cuadro de miasteniacon mio-
cardiopatia en tres hermanas con agregados
tubulares en las fibras musculares. Al pare-
cer, algunos casos de miastenia familiar po-
drian corresponder con unaenfermedad neu-
romuscular con agregados tubulares, alin no
bien definida. Sinembargo, lamayoriadelos
pacientes con miastenia gravis familiar, a
igual que los de esta familia, son similares
tanto en su comportamiento clinico como en
la respuesta terapéutica a |os casos esporédi-
cos de laenfermedad [1-6].

En los casos estudiados el tipo de herencia
no sigue un patrén claro, puede suceder tanto
por linea paterna como materna[1-7]. Se ha
descrito en gemelos monocigéticos[10] y en
familias consanguineas [11]. Tampoco se ha
relacionado con ningln antigeno HLA espe-
cifico [1,3,5], aunque sf con laexistenciade
otras condiciones autoinmunes [1], como en
uno de nuestros casos con anemia perniciosa.
También se ha encontrado asociada a timo-
mas [12].

Owezarek et a [13] han demostrado altera-
ciones electrofisiol6gicas en familiares salu-
dables de pacientes con miasteniafamiliar, lo
cual sugiere quelos miembrosde familias con
dos 0 més casos clinicos tienen un elevado
riesgo de padecerlaen el futuro.

En lafamilia presentada resultainteresante
el debut tardio de la enfermedad. Existe la
hip6tesis de que la miastenia gravis de debut
tardio puedaser unaenfermedad diferenteala
miasteniade comienzo en etapasanteriores, ya
queladistribucion por sexos, lafrecuenciade
timomasy algunas caracteristicas clinicas son
diferentes [14]. La miastenia gravis de co-

Figura. Arbol genealégico de la familia estudiada.

mienzo tardio era aparentemente infrecuente
cuando la enfermedad fue descrita. La distri-
bucién bimodal, con dos grandes grupos dife-
renciados por la edad de presentacién, no era
evidente en los primeros estudios; el grupo
tardio parece incrementarse en los Ultimos
afios, hecho que, probablemente, reflgja los
cambios demogréficos de las sociedades, es-
pecialmente en los paises desarrollados [15].
Cuba, a pesar de ser un pais en desarrollo, ha
experimentado dichasmodificaciones, conuna
expectativade vidaalrededor delos 75 afiosy
con un 13% de la poblacién constituida por
ancianos [16].

[http:/Amwww.revneurol.com/3105/j050496. pdf]
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Metastasis selares que semejan
adenomas hipofisarios

Las metéstasis intracraneales aparecen en el
desarrollo del 20-40% de |os tumores sistémi-
cos malignos [1-2] y lagran mayoriaasientan
enloshemisferioscerebrales[1,3]. Lasmetas-
tasis sintométicas localizadas sobre la hipdfi-
sissonrarasy suel enaparecer enel contextode
una diseminacion metastasica generalizada.
Sonmuy escasaslasreferenciasenlaliteratura
nacional [4-6].

Cuando se presentan como primera mani-
festacion de un cancer no conocido pueden
plantear problemas diagndsticos, tanto clini-
coscomo radiol 6gicos, conlostumoresprima-
rios delahipofisis[7].

Presentamosdos casos de metastasis hipofi-
sariosintervenidosennuestro ServiciodeNeu-
rocirugia; uno de ellos se manifesté en €
contexto de una enfermedad neopl asica cono-
ciday el otro como primera manifestacion de
un carcinomade ovario.

El primer caso esel deunamujer de 70 afios
que consulta por presentar dolor de cabezay
disminucion bilateral de agudeza visual de
unos dos meses de evolucion. La paciente fue
diagnosticada cuatro afios antes de carcinoma
folicular de tiroides con metastasis pulmona-
resy tratadacon tiroidectomiatotal y adminis-
tracion deyodo radioactivo; realizatratamien-
to hormonal tiroideo sustitutivo. En la
exploracién destacaba una agudeza visual de
0,500 en ojo derechoy 0,200 en ojoizquierdo.
No colaboraba para realizar campimetria. En
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Figura 1. Resonancia magnética, sin y con gadolinio en secuencia potencia en T,, en cortes coronales, donde
se aprecia voluminosa tumoracion selar.

selar.

laradiologia de térax se mostraba metéstasis
en ambos campos pulmonares, sin cambios
radiol 6gicos respecto a estudios previos. Se
realizé una tomografia axial computarizada
(TAC) craneal que evidencié una masa volu-
minosa de localizacion selar y supraselar con
captacién importante de contraste. En lareso-
nanciamagnética (RM) cerebral seaprecio un
proceso expansivo de 6" 5 4 cm que ocupaba
la regién selar con crecimiento hacia seno
esfenoidal, region supraselar y clivus. Lale-
si6n se comportaba en T, como hiposefial
central e isosefial periférica con numerosos
vaciosdesefial ensuinterior; concontrastese
produjo real ce intenso de la porcion periféri-
ca que delimitaba una porcidn central hipo-
captante(Fig. 1). Seintervinoquirdrgicamen-
teatravésdeunacraneotomiafrontotemporal
derechay exéresissubtotal de unvoluminoso
tumor, cuyo diagndstico fue de metéstasis de
carcinoma folicular de tiroides. Tras laciru-
gia, la paciente no evidencié mejoria en las
ateraciones oftalmoldgicas y continud trata-
miento con .

El segundo caso correspondeaunamujer de
64 afos, previamente sana, que presentaba un
cuadro de dos meses de evolucion de pérdida
progresiva de agudeza visual en ambos 0jos,
acompafiada de cefalea bifronta y, desde ha-

Figura 2. Resonancia magnética con gadolinio en secuencia T, en la que se aprecia la tumoracién en laregion

cia dos semanas, poliuria y polidipsia. La
paciente acude a Servicio de Urgencia por
presentar visién doble desde unas horas antes.
La exploracion demostré una agudeza visual
de 0,500 en ambos ojos, edema de papila
bilateral y pardlisisde VI par izquierdo. Ana-
|iticamente presentaba panhipopituitarismo y
diabetes insipida. La TC mostré una masa
ligeramente hiperdensadelocalizacion selary
supraselar con realcehomogéneo traslaadmi-
nistracién de contraste. LaRM evidencié una
masa selar con expansion supraselar que se
comportabacomoligerahipersefial enT1. Tras
laadministracion de gadolinio, se observé un
real ce homogéneo delalesion con unapeque-
fiadreadehiposefial ensupolosuperior (Fig. 2).
Seintervino quirdrgicamente alapaciente por
viatransesfenoidal y seextirpé unatumoracion
muy sangrante, cuyo diagnostico patol égico
fuedemetéstasisde carcinomadeovario. Tras
lacirugia, sepracticé unaecografiaabdominal
gueevidencié unaneoplasiaovaricadelacual
fue intervenida tres semanas més tarde.

Las metastasis sobre la hipdfisis represen-
tan alrededor del 2% de los casos de cancer
metastésico y asciende hasta el 25% en los
casos de cancer de mama. Branchy Laws|[8],
en su estudio con 1.353 pacientes tratados por
viatransesfenoidal por lesiones selaresy para
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