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Presentacion de caso

Diskinesia paroxistica kinesiogénica autoinmune
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RESUMEN

Se trata de un caso de una paciente femenina de 18 aflos que desde los 6 meses de vida presenta movimientos involuntarios
los cuales no son constantes y fluctdan en el dia. Estos solo comienzan cuando la paciente esté realizando una accion. No se
constata su presencia ni en suefio ni en reposo. Ante el tratamiento con farmacos neurolépticos o antiepilépticos no evidencia
mejorfa pero si se nota mejoria con antibidticos, corticoides y terapia inmunitaria. Asociados a este cuadro se observan una
serie de disfunciones inmunoldgicas (constantes infecciones y estudios inmunoldgicos anormales). Este cuadro se presenta
alternado con periodos de remisién de los sintomas los cuales se caracterizan por mostrar una mejoria gradual, incluso sin
medicacion, y luego una recaida drastica. Se decide presentar el mismo por su importancia cientifica, asistencial y docente al
ser un caso singular debido a su presentacion, etiologia y tratamiento.
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iscinesia Paroxistica Kinesiogénica (DPK) es

una enfermedad poco comun, que se distingue

por ataques fluctuantes de movimientos co-
reocatetdsicos o espasmos disténicos de las extremi-
dades y el tronco que aparece con la accion. Afecta a
nifios y adultos jovenes y en la mayoria de los casos es
de etiologia hereditaria, a expensas de mutaciones en
el gen que codifica para la proteina de transmembrana
rica en prolina tipo 2 (PRRT2 por sus siglas en inglés
de proline-rich transmembrane protein 2) '.El diagnds-
tico de la DPK es esencialmente clinico y se basa en la
observacion de los atagues. Es comun confundirla con
crisis epilépticas o trastornos psicogenos’ %34 Pueden
llegar a los 100 ataques diarios y cada ataque puede
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durar pocos segundos 2. Muchos pacientes experimen-
tan sintomas antes de que ocurran los atagues como
auras o parestesias en los miembros afectados °. Esta
afeccion suele responder a antiepilépticos como carba-
mazepina o fentoina y en casos mas atipicos a reisperi-
dona o tioridazina .

El trastorno Neuropsiquiatrico pediatrico asociado a
estreptococo, también conocido como PANDAS (del in-
glés, Pediatric Autoimmune Neuropsychiatric Disorder
Associated with Streptococcus) es el nombre utilizado
para designar a una serie de sintomas neurolégicos que
consisten en tics y movimientos involuntarios asocia-
dos a trastornos psiquiatricos de tipo obsesivo-compul-
sivo. Estos sintomas se presentan de forma intermiten-
te, con agravamientos bruscos que estan relacionados
con infecciones por estreptococos beta hemolitico del
grupo A (SBHGA) °.

Los 5 criterios diagnoésticos de PANDAS son 1: Pre-
sencia de trastornos neuropsiquiatricos, 2: Adquisicion
de este cuadro en edad pediatrica, 3: presencia de pe-
riodos de exacerbacion-remision del cuadro; 4: Relacion
temporal entre infecciones por SBHGA y la adquisicion
o los momentos de exacerbacion de los sintomas; 5:
Hallazgos neuroldgicos anormales.

La mayoria de las investigaciones sobre el tema indi-
can que la base de la fisiopatologia de esta entidad clini-
ca tiene caracter autoinmune; hallandose en los pacien-
tes anticuerpos anti-DR2 (Receptor de dopamina tipo
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2). Los trastornos de movimiento méas descritos como
forma de presentacion de PANDAS son, en orden de fre-
cuencia: Tics, movimientos coreicos, temblor, distonfa y
raramente se asocian ademas ataxia y epilepsia °.

PRESENTACION DEL CASO

Se trata de una paciente femenina de 18 afios de edad,
color de la piel blanco procedente de Villa Clara, Cuba.
Primogénita, hija Unica de padres no consanguineos.
Resultado de un embarazo sin complicaciones con
puntaje de Agar de 8-9 y un desarrollo psicomotor apa-
rentemente normal. Acude a consulta por el anteceden-
te de presentar movimientos involuntarios desde los
6 meses de edad. Estos movimientos se caracterizan
porque cuando esta realizando algun esfuerzo fisico
comienza con movimientos rapidos, de gran amplitud,
arritmicos, irregulares, proximales y distales, de las ex-
tremidades el cuello y los musculos orofaciales (no la
lengua) de caracter paroxistico de breve duracién. Pre-
senta caidas al piso cuando hay la implicacién de las
extremidades.

Son varios en el dia. No se observan en reposo o

durante el suefio. Dichos sintomas evolucionan con pe-
riodos de exacerbacion (8-10 semanas) alternados por
periodos de remision en los que no presenta sintomas
(pueden ser varios en el afio llegando a 6 como maxi-
mo). Al interrogatorio se constatd como antecedente
de presentar faringoamigdalitis y otitis con frecuencia.
Al examen fisico solo se constata positivo los movi-
mientos involuntarios ya descritos.
A lo largo de 17 afios la paciente fue sometida a mul-
tiples pruebas diagnodsticas. Las Imagenes de la Re-
sonancia Magnética Nuclear (RMN) y la Tomografia
Axial Computarizada (TAC) asi como el electroencefa-
lograma (EEG) no arrojaron datos de interés. Se realizd
cuantificacion de cobre en orina de 24h y ceruloplasmi-
na sérica, siendo dentro de parametros normales am-
bas, para descartar una posible enfermedad de Wilson,
aungue no se constatd anillo de Kaiser-Fleicher en la
lampara de hendidura.

Con respecto a los estudios de inmunidad celular
linfocitaria se realizé uno el dia 18/02/2015 donde se
encuentra un incremento importante en el porciento de
células CD20 positivas (74% para valores normales de
20-40%) y las células CD8 positivas se encuentran cer-
canas al limite superior (33% para un valor normal de
22-34%). Dicho estudio se realizé cuando estaba en un
periodo de exacerbacion de 5 semanas. Se realizd un
segundo estudio el dia 08/07/2015 donde se encuentra
un incremento ligero en el porciento de células CD20
positivas (42%), CD8 positivas (41%) y CD4 positivas
(53% para un valor normal de 38-50%), luego de un
periodo de exacerbacion de 2 semanas. Los titulos de
anti-estreptolisina-O (TASQO) se encontraron positivos
luego de varios resultados negativos. No siendo asi los
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cultivos del exudado nasofaringeo que siempre fue ne-
gativo.

Este cuadro fue tratado con Carbamazepina, La-
motrogina, Topama, Clonazepan, Clobazan, Valproato
de Sodio, L-Dopa, Gabapectina, Fenitina, Haloperidol,
Tioridazina, Parkinsonil en todos los casos sin resulta-
dos. Hasta el 2007 fueron utilizados casi todos los an-
tiepilépticos y neurolépticos conocidos disponibles en
nuestro sistema de salud, sin ninguna mejoria. En ese
aho se asocia Prednisona, observandose una evidente
mejoria expresada por el acortamiento de los periodos
de exacerbacion y la intensidad de los sintomas aunque
se not6 en el periodo que aumentaron los fenédmenos
infecciosos y con ello la disminucién del tiempo entre
un periodo de exacerbacion y el siguiente debido a la
inmunodepresion que provocan los esteroides. La indi-
cacion de la Penicilina Benzatinica presento una discre-
ta mejora con respeto a la lograda con la terapia cor-
ticoidea logrando un espaciamiento entre los periodos
de exacerbacion, pero no con respecto a la intensidad y
duracion de estos periodos.

Actualmente la paciente es tratada con Factor de
Transferencia sintetizado en el Centro de Ingenieria
Genética y Biotecnologia y Penicilina Benzatinica. Con
dicho tratamiento se han reducido grandemente los
periodos de exacerbacién y se han espaciado logrando
periodos asintomaticos de + 2 afios.

DISCUSION

Por el cuadro clinico podemos concluir que la paciente
presenta un trastorno del movimiento tipo DPK por las
caracteristicas ya descritas °. Las pruebas de imagen y
el EEG descartan la influencia de una causa segunda-
ria subyacente. Ademas se descarta la Enfermedad de
Wilson porque es la causa de Trastorno de Movimiento
en la infancia mas fulminante de no tratarse temprana-
mente.

Un TASO o un cultivo de exudado negativo no des-
cartan la asociacion a SBHGA pues el periodo donde
se toma la muestra asi como la conservacion de la
misma antes del andlisis influye en su resultado. Ade-
mas en estos momentos las investigaciones actuales
sobre el tema indican que no solo el SBHGA pudiera
ser el microorganismo causante de esta afeccion, intro-
duciéndose los términos de PANS (del inglés Pediatric
Acute-onset Neuropsychiatric Syndrome que significa
sindrome neuropsiquiatrico pediatrico de adquisicion
aguda) y CANS (del ingles Chilhood Acute Neuropsy-
chiatric Syndrome que significa sindrome neuropsi-
quiatrico infantil de adquisicion aguda) como resumie-
ra Baytunca et al. ”

Se comienza con el tratamiento convencional de
esa enfermedad que incluye neurolépticos y antiepilép-
ticos. La asociacion de Prednisona no se habia conside-
rado antes pues varios articulos sugieren que los casos
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de DPK tipicos empeoran con corticoesteroides %4,
y vemos como se comporta similar a una enfermedad
autoinmune caracterizandose por una reduccion de la
duracion de los periodos de exacerbacion al igual que
sucede con el Factor de Transferencia. El hecho de que
los periodos de exacerbacién se espacien con Penicili-
na Benzatinica apoya la teoria post-infecciosa; este me-
dicamento es muy utilizado en la profilaxis de la Fiebre
Reumatica y la Corea de Sydemhan, entidades de las
cuales estad demostrada una etiologia post-infecciosa
de una infeccion por SBHGA 7. Como terapia ideal se
precisaba una que lograra la reduccion de la duracion
de los periodos de exacerbacién pero sin tener como
efecto adverso la inmunodepresion, lo cual no se logra
con los antinflamatorios no esteroideos (AINE), pues
no atraviesan la barrera hematoencefalica, aunque ar-
ticulos recientes indican que los AINE pudieran usarse
como tratamiento en este tipo de trastornos & por lo
cual se incluyd el Factor de transferencia al cual se le
asociarfa Penicilina Benzatinica por los efectos logra-
dos.

Otro aspecto que apoya la hipdtesis autoinmune
son los dos estudios inmunolégicos alterados donde
se evidencia el papel de los procesos de inmunidad de
tipo celular y su asociacion con los periodos de exacer-
bacion del cuadro clinico tema. La elevacion linfocitaria
se ha asociado a PANDAS por varios autores 7910,

El Factor de Transferencia no se encontré como tra-
tamiento efectivo para PANDAS/PANS/CANS o DPK.
Este producto utilizado para tratar procesos inflamato-
rios de distinta etiologfa no es reconocido por muchas
entidades reguladoras de medicamentos por lo cual no
es de extrafiar que no haya evidencia cientifica sobre
el tema.
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Autoimmune paroxysmal kinesigenic dyskinesia

ABSTRACT

We describe a 18 years old female patient showing involuntary movements since the age of 6 months, such movements can
be seen repeatedly during the day as paroxysmal and now flowing, only when the patient was already in voluntary motion, no
occurrences are reported during rest or sleep. The patient does not respond to antiepileptic or neuroleptic therapy but respond
to antibiotics, corticoid and immunotherapy. Associated to this affection we observe a probable immunological alterations
(frequent infections and abnormal immunological panel results). The patient evolve with a series of exacerbations periods fo-
llowed by gradual improve, even without medication, and then another abrupt onset cycle. The disorder in question is very rare
and as this particular case has an uncommon etiology and treatment, it might be on the interest to the scientific community,

health care professionals and medical science students.

Keywords: Dyskinesia paroxysma , Autoimmune disease
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