REV CHIL OBSTET GINECOL 2017; 82(6) 603

Casos Clinicos
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RESUMEN

CASO CLINICO: la encefalitis anti receptor N-metil D-aspartato (NMDAR) es un trastorno autoinmune con un
amplio espectro de sintomas neuropsiquiatricos. Se presenta el caso de una mujer de 22 afios con una
encefalitis anti-NMDA que cursdé con amnesia, crisis parciales complejas y alteraciones del comportamiento
asociado a un teratoma ovarico. La evolucién fue adecuada con cirugia e inmunosupresores. A los tres afios se
objetivo un teratoma contralateral, sin recidiva de encefalitis; que fue extirpado tras estimulacion ovarica para
criopreservacion de ovocitos.

CONCLUSIONES: el teratoma ovarico debe ser sospechado ante la presencia de una encefalitis atipica. Antes
de realizar cirugias ovéricas repetidas, debe valorarse la opcién de vitrificacion ovocitaria si los deseos
genésicos de la mujer no estan cumplidos.

PALABRAS CLAVE: teratoma ovarico, encefalitis anti-NMDA, vitrificacién ovocitaria.
ABSTRACT

CLINICAL CASE: anti-N-methyl-D-aspartate-receptor (NMDAR) encephalitis is an autoimmune disorder with a
wide sprectrum of neuropsyquiatric symtoms. A case of a 22 years old woman with NMDAR encephalitis
presenting with amnesia, focal complex seizures and behavior disturbances associated with an ovarian teratoma
is reported. Three years after the first episode, a contralateral teratoma was observed, with no recurrence of the
encephalitis; teratoma excision was performed, after controlled ovarian stimulation for oocyte cryopreservation.
CONCLUSIONS: ovarian teratoma must be suspected when atypical encephalitis occurs. Before performing
repetead ovarian surgeries, oocyte vitrificaction must be considered as a fertility-sparing option in women who
have not completed their childbearing wishes.

KEY WORDS: ovarian teratoma, encephalitis anti-NMDA, oocyte vitrification.

ANTECEDENTES receptores, que son proteinas que participan en el
control de los impulsos eléctricos en el sistema

siendo su concentracibn mas

La encefalitis anti receptor-N-metil-D-aspartato
(NMDAR) es un trastorno autoinmune con un amplio
espectro de sintomas neuropsiquiatricos, que fue
descrita por primera vez por Vitaliani y Dalmau en
2005 (1). Se producen anticuerpos contra estos

nervioso central;
elevada en el cerebro. Afecta en un 80% a mujeres
jévenes y el tumor mas frecuentemente asociado es
el teratoma ovarico(2) que contiene tejido nervioso
atipico y expresa NMDAR. Los sintomas incluyen
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déficits de memoria, crisis convulsivas, movimientos
involuntarios, clinica autonémica y fallo respiratorio,
pudiendo conducir a un status epiléptico (3)(4) El
tratamiento incluye la extirpacion del tumor ovarico, ya
que acelera la mejoria clinica y disminuye las
recaidas. Al tratamiento se aflade terapias
inmunomoduladoras, corticoides e inmunoglobulinas
como primera linea y rituximab y/o ciclofosfamida en
segundo lugar (5). La extirpacién del teratoma ovarico
ante la sospecha de una encefalitis anti-NMDAR debe
ser considerada antes de la confirmacion de los
anticuerpos anti-NMDAR (6). El diagnéstico temprano
y el tratamiento precoz puede conducir a la
recuperacion completa, ya que el inicio precoz de la
inmunoterapia ha demostrado mejorar los resultados
de estos pacientes. La mortalidad esta descrita en un
5-7% (7), pero pocos estudios han descrito los
factores de riesgo asociados. Los predictores de
muerte son la escala de Glasgow inferior o igual a 8,
el numero de complicaciones y el ingreso en una
unidad de cuidados intensivos parecen los factores
mas repetidos en la literatura (8). Hay series de
recidiva de la encefalitis anti-NMDA que la sitian en
24%, y puede presentarse afios después del primer
episodio, aunque no siempre aparece asociada a un
nuevo teratoma ovarico (9).

CASO CLINICO

Se presenta el caso de una mujer de 22 afios que
comenzd con un cuadro de amnesia anterégrada de 2
semanas de evolucion, sin evidencia al ingreso de
otras alteraciones en la exploracion. No presentaba
fiebre ni consumo de toxicos. A las 24 horas comenzo
con cuadro de hiperhidrosis y crisis parciales
complejas y alteraciones del comportamiento. El
hemograma, bioquimica y el estudio del liquido
cefalorraquideo fueron normales. Las serologias,
estudio inmunoldgico (auto-anticuerpos y anticuerpos
onconeuronales, bandas oligoclonales en sangre y
liquido cefalorraquideo) fueron negativos (Tabla 1). La
tomografia axial computarizada (TC) craneal no
objetivo signos de hemorragia, isquemia, hidrocefalia
o desviacion de la linea media (Imagen 1-3). Ante la
sospecha de encefalitis autoinmune se comenzé con
plasmaféresis y corticoides. Se realizd6 una ecografia
gue objetiva una tumoracion ovarica izquierda de 32
mm compatible con teratoma ovarico (Imagen 4), por
lo que se indicé extirpacion quirdrgica con diagndstico
anatomopatolégico que confirmé el diagnéstico
(Imagen 5). La paciente evolucioné favorablemente
tras nueve sesiones de plasmaféresis, bolos de

corticoides y cirugia, por lo que fue dada de alta con
tratamiento antiepiléptico. La confirmacién de la
positividad de los anticuerpos anti-NMDAR se recibi6
una vez iniciado el tratamiento.

Durante el seguimiento la paciente ha tenido una
evolucion favorable, asintomatica con mantenimiento
de los antiepilépticos, con ecografias sin presencia de
nuevas tumoraciones ovaricas. A los 3 afios, en un
control ecografico se objetivo una tumoracién ovarica
derecha compatible con nuevo teratoma ovarico. Ante
el diagndstico, se consensud con la paciente la
quistectomia.

Se planted la posibilidad de la preservacion de la
fertiidad, dado que la paciente tenia 25 afios y no
tenia hijos, antes de la cirugia. Presentaba un ovario
derecho con un quiste de 3 cmy parénquima sano con
8 foliculos antrales. Se realizd estimulacion ovarica
con hormona estimulante del foliculo recombinante
(FSH recombinante) y antagonista de la hormona
liberadora de gonadotropina (GnRH). Se obtuvieron 9
ovocitos MIl que fueron vitrificados. Se realizd
extirpacion de la tumoracién, siendo posible la
conservacion de parénquima ovarico (Imagen 6).

DISCUSION

En presencia de encefalitis autoinmune asociada
a teratoma ovarico no esta descrito en la literatura si
se ha de realizar cirugia conservadora o anexectomia.
En la revisién realizada por Acién et al (10) se
describe la cirugia conservadora de eleccion en los
casos de teratoma maduro(11l) reservandose la
anexectomia para los casos de teratoma inmaduro.
En esta misma revision exponen el tiempo de latencia
hasta la extirpacion, con una media de 71,4 dias, que
corresponde al tiempo que se tardd en sospechar la
etiologia autoinmune asociada a tumor ovarico, por lo
que es importante el conocimiento de esta patologia
por parte de neurélogos, psiquiatras, ginecélogos e
intensivistas.

La preservacion de la fertilidad ante casos de
tumores malignos en mujeres que van a recibir
tratamientos altamente gonadotoxicos esta bien
protocolizada (12)(13). La reserva ovarica se ve
afectada tras la extirpacion de quistes ovaricos
(14)(15). Sin embargo, es variable el impacto que esta
puede ejercer sobre la fertilidad(16)(17),
probablemente muy en relacién con la naturaleza del
quiste, tipo de cirugia realizada y la experiencia del
cirujano(18), ademas de la edad de la mujer y la edad
que tenga en el momento de blusqueda de gestacion.
No obstante, el efecto que una nueva cirugia puede
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tener sobre la fertiidad y la alta eficacia de los
programas de vitrificacion ovocitaria en la
actualidad(19)(20), lleva a contemplar la opcion de la
criopreservacién de ovocitos ante cirugias ovaricas
repetidas.

El riesgo de recidiva de tumoracién ovarica
después de tratamiento para encefalitis por NMDA no
esta bien establecido. No esta claro tampoco si la
extirpacidn es necesaria para evitar la aparicion de un
nuevo cuadro. Si esta descrito el desarrollo de
tumoraciones ovaricas después de una encefalitis en
la que no se objetivo teratoma al diagndstico(21)(22).
En algunos estudios se ha observado menor
frecuencia de recidivas cuando la encefalitis estaba
asociada a un teratoma(23).
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Tabla 1. Relacién de estudio inmunoldégico realizado.

BANDAS OLIGOCLONALES (Isoelectroenfoque)

IgG en Suero (Nefelometria) 966.00

Bandas Oligoclonales IgG en Suero
Bandas Oligoclonales IgG en LCR
INFORME

IgG en LCR (Nefelometria) 4.30

Auto-Anticuerpos

Anticuerpos anti-NEURONALES

Anti-Hu (InmunoBlot)

Anti-Yo (InmunoBlot)

Anti-Ri (InmunoBlot)
Anti-PNMA2 (InmunoBlot)
Anti-CV2 (InmunoBlot)
Anti-ANFIFISINA (InmunoBlot)

mg/dl
Negativo
Negativo
EL ANALISIS MUESTRA
UN PATRON NORMAL

Resultados:

Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
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Auto-Anticuerpos

Resultados: V.Normales:

Anti-NUCLEARES (IFI) Negativo -
Anti-B2 Glicoprot. IgG (BioPlex) 14 Uiml 7.0- 10.0 Indeterminado
10.0-20.0 Positivo bajo
20.0-80.0 Positivo Medio
> 80 Positivo alto

Anti-CARDIOLIPINA IgG (BioPlex) 1.6 GPL-U/ml 7.0- 10.0 Indeterminado
10.0-20.0 Positivo bajo

20.0-80.0 Positivo Medio

> 80 Positivo alto

Anti-B2 Glicoprot. IgM (BioPlex) 0.5 U/ml 7.0- 10.0 Indeterminado
10.0-20.0 Positivo bhajo

20.0-80.0 Positivo Medio

> 80 Positivo alto

Anti-CARDIOLIPINA IgM(BioPlex) 0.4 MPL-U/mI 7.0- 10.0 Indeterminado
10.0-20.0 Positivo bajo

20.0-80.0 Positive Medio

> 80 Positivo alto

Anti-MIELOPEROXIDASA (BioPlex) <0.2 Al Negative 02-10
Anti-PROTEINASA-3 (BioPlex) <0.2 Al Negative 0.2-1.0
Anti-M.Basal GLOMERULAR (BioPlex)  <(,2 Al Negativo 0.2-1.0
Anti-TPO (ELISA) 36.0 Ulfml Negativo 0.0-75.0
Anti-TIROGLOBULINA (ELISA) 41 Ul/ml Negativo 0.0-150.0

Estudio Complemento

Resultados: V.Normales:
C3c (Turbidimetria) 79.80 mg/dl 70.00-140.00
C4 (Nefelometria) 20.00 mydi 15.00-30.00

Imagen 1. TC cerebro con contraste al ingreso.
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Imagen 2. TC cerebro con contraste al ingreso.
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Imagen 3. TC cerebro con contraste al ingreso.

Imagen 4. Ecografia de ovario con teratoma durante el diagnéstico de encefalitis (flecha indica el
quiste).
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Imagen 5. Anatomia patolégica con diagndstico de teratoma maduro

5.1. Cartilago 5.2. Tejido pul

5.3. Foliculos ovaricos.
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