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RESUMEN

La neuritis 6ptica (NO) es la inflamacién primaria del nervio 6ptico asociada con frecuencia a desmielinizacion,
y en muchos casos puede ser el primer episodio de un paciente que va a desarrollar esclerosis multiple (EM)
con el tiempo.

Es de naturaleza progresiva en pocas semanas, en su mayoria asociada a dolor retro-ocular, alteracion de la sensibilidad al
contraste y evidencia de defecto pupilar aferente. Casi siempre tiene buen prondstico de recuperacion.

La resonancia magnética (RM) cerebral es esencial para identificar a los pacientes en riesgo de EM y los potenciales
evocados nos pueden ayudar en pacientes en que estd cuestionado el diagndstico de EM. El LCR puede mostrar
anormalidades leves con presencia de bandas oligoclonales aunque no se tiene claro el valor predictivo de este hallazgo
en cuanto al desarrollo de EM especialmente si la RM es anormal.

El tratamiento del evento agudo se hace con metilprednisolona IV seguido de prednisolona oral y el manejo crénico en
pacientes con alto riesgo de desarrollar EM se realiza con interferones.

Finalmente, siempre es importante tener en cuenta el diagnéstico de NMO, especialmente en pacientes con NO recurrentes
y RM no sugestiva de EM. En estos casos el prondstico y tratamiento de la enfermedad varfa.

PALABRAS CLAVE: neuritis 6ptica, esclerosis multiple, MRI

(Sudrez GA., Hutton GJ, Rivera VM. Neuritis Sptica: relacion con esclerosis muiltiple. Acta Neurol Colomb
2007;23:141-146).

SUMMARY

Optic neuritis (ON) is a primary inflammation of the optic nerve mainly associated to demyelination. This may be the
first episode in a subject who will develop multiple sclerosis (MS) later.

The main clinical manifestations are progressive decrease in visual acuity over the course of few weeks, retroocular pain,
contrast sensitivity loss and evidence of an afferent papillary defect. Generally has a good prognosis for recovery.

The brain MRI is essential to identify lesions suggestive of MS and the evoked potentials may play a role in the subjects with
a questioned MS diagnosis. The CSF may show mild abnormalities and the presence of oligoclonal bands.

The treatment of choice for the acute episode is IV methylprednisolone followed by oral prednisolone and the chronic
treatment for patients which a higher risk for developing MS is with interferons.

Finally, it is important to have in mind the diagnosis of NMO, mainly in patients with recurrent ON and MRI not
suggestive of MS since the treatment and prognosis may be significantly different.

KEY wWoRDS: optic neuritis, multiple sclerosis, visual acmity, MRI.

(Suarez GA., Hutton GJ, Rivera VM. Optic Neuritis: relation with multiple sclerosis. Acta Neurol Colomb
2007;23:141-1406).

INTRODUCCION debe hacerse en conjunto entre el oftalmélogo
La neuritis 6ptica (NO) es una inflamaciéon y el neurslogo.

primatia y aguda del nervio 6ptico més frecuen- Una vez se ha evaluado un paciente con

temente asociada a desmielinizacién. El manejo NO son multiples las preguntas por resolver,
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por ejemplo: cual es la historia natural de la
enfermedad?, la severidad inicial de la agudeza
visual (AV) afecta el prondstico a largo plazo?,
es importante la RM en el manejo inicial del
paciente?, los corticoides mejoran la historia
natural de la enfermedad?, que tan importante es
la ruta de administracion?, qué riesgo se corre de
desarrollar esclerosis multiple (EM) en el futuro?,
hay manifestaciones clinicas durante el episode
de NO que pueden influir en el riesgo de tener
EM en el futuro? y se puede reducir el riesgo de
desarrollar EM luego de un ataquer.

En un paciente con NO, lo importante es el
manejo inicial del episodio, hacer un adecuado
diagnostico diferencial y brindar la informacion
mas exacta sobre el riesgo de EM y como
prevenirla si ello es posible.

EPIDEMIOLOGIA

Tiene una incidencia de 1-5/100.000 habitan-
tes por aflo, es mas frecuente en personas de
raza blanca, entre la tercera y cuarta década de la
vida, que viven en latitutes altas y en la época de
primavera. Puede afectar cualquier ojo y tiene un
amplio diagnostico diferencial (1-3).

DIAGNOSTICO

El diagnéstico diferencial es amplio (Tabla 1)
y se basa en la historia clinica y ciertos estudios
paraclinicos escenciales.

MANIFESTACIONES CLINICAS

LLa NO es la manifestacién inicial en el 15-20
por ciento de los pacientes con EM incluso en
pacientes de raza diferente a la caucasica (4,5).
Tipicamente se presenta como disminucién de
la agudeza visual (AV) en el 90 por ciento de
los pacientes, esta es generalmente unilateral
y progresiva durante siete a 10 dias luego de
iniciado el cuadro. La mayoria de veces se asocia
a dolor retrocular (90 por ciento) que puede
preceder o iniciar al tiempo con la pérdida
de la AV.

La visiéon de color (desaturacién al rojo)
esta alterada en el 88 por ciento de los casos y
puede darse incluso en casos que no presentan
alteracion de la AV. La alteracion de la sensibilidad

TABLA 1. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE NEURITIS OPTICA.

Neuropatia optica que | EM, sarcoidosis, LES, NMO,

responde a Bechet, post-infecciosa, post-

corticoides vacunacion.

Infecciosas Sifilis, tuberculosis, Lyme,
viral.

Hereditarias Leber.

Vasculares Neuropatia isquémica
anterior, CADASIL, Arteritis
de células gigantes, DM.

Toxicas y Deficit de Vitamina B 12,

nutricionales metanol, Etambutol

Compresivas Tumores, metastasis,
tuberculomas, oftalmopatia

tiroidea, aneurismas.

Causas oculares Escleritis posterior,

retinopatias, maculopatias.

al contraste es altamente sensible y se presenta en
el 99 por ciento de los pacientes con alteraciones
de la AV aunque es poco especifica.

El fondo de ojo es normal en la gran mayoria
de los pacientes o anormal con papiledema o
hemorragias lo cual es infrecuente y se ve en un
tercio de los pacientes; se puede ver atrofia del
nervio 6ptico si el episodio es antiguo o sucedid
4-6 semanas antes de la evaluacion del paciente.
Hay alteracion de la reaccién pupilar a la luz,
68 por ciento presenta algun tipo de escotoma,
principalmente central (6). Estas manifestaciones
clinicas nos pueden ayudar a diferenciar otras

causas de NO (7) (Tabla 2).

31 por ciento de los pacientes tienen riesgo
de recurrencia a 10 afios, 48 por ciento de los
pacientes con EM y 24 por ciento de pacientes
sin EM. 14 por ciento es en el mismo ojo,
64 por ciento en ojos diferentes y en 14 por
ciento es bilateral (8,9). El riesgo de EM o
neuromielitis 6ptica (NMO) aumenta si hay
episodios muy seguidos tempranamente en el
curso de la enfermedad.

NEUROIMAGENES

Se debe hacer una RM cerebral y de 6rbitas
durante las primeras dos semanas de iniciados
los sintomas. Se puede ver realce del nervio
optico en el 90 por ciento de los pacientes
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TABLA 2. MANIFESTACIONS CLINICAS Y DIFERENCIACION ETIOLOGICA.

NO aguda Neuropatia Neuropatia 6ptica
desmielinizante isquémica anterior de Leber
Edad 20-50 >50 26-37

Sexo Masculino

33 por ciento

50 por ciento

80-90 por ciento

Dolor

90 por ciento mejora en
primera semana

Menos del 10 por ciento

No es lo usual

Pérdida de vision

Progresiva hasta por 10d.

unilateral. Exacerbacion
con el calor.

Subita. Generalmente
unilateral.

Progresiva en semanas y meses,
bilateral

Disco optico

1/3: Edema.
Hemorragia o exudados
son raros

Edema, pueden ver
hemorragias

Palido o hipéremico.
Frec. Telangiectasias.

Campo Visual

Tipico: central. Cualquier
tipo.

Altitudinal

Escotoma central o cecocentral.

Recuperacion AV

Empieza entre 2-4 semanas.

75 por ciento recupera a
normal o 20/20.

40 por ciento hay
mejoria de 3 lineas en el
Snellen Chart.

33 por ciento: algun grado

y en cerca del 50 al 70 por ciento se pueden
ver lesiones periventriculares consistentes con
desmielinizaciéon (ovoides y mayores de 3mm),
lo que podria indicar alto riesgo de desarrollar
EM en el futuro y la necesidad de iniciar terapias
modificadoras de enfermedad (10).

Técnicas nuevas de RM como las imagénes
de difusién y espectroscopia pueden ayudar en
detectar mas alteraciones.

POTENCIALES EVOCADOS VISUALES

Pueden ayudar en los pacientes en que esta
cuestionado el diagndstico de EM evidenciando
anormalidades entre el 60 al 100 por ciento de los
pacientes. También se pueden ver anormales en
enfermedades que comprimen el nervio éptico o
en enfermedades no desmielinizantes.

Ultimamente se estan empezando a usar los
potenciales evocados visuales multifocales, los
cuales muestran una sensibilidad del 97 por
ciento para detectar dafio del nervio 6ptico en
pacientes con historia de NO (11).

LiQuipo CEFALORRAQUIDEO (LCR)

Se ven niveles normales de glucosa, leve
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aumento de las protefnas en el 9 por ciento de
los pacientes, pleocitosis mayor de seis células
en el 30 por ciento de los casos y presencia de
bandas oligoclonales en el 26 por ciento de los
casos si la RM cerebral es normal y en el 73 por
ciento de los pacientes con RM anormal. No hay
diferencias significativas en cuanto al aumento de
sintesis de IgG en el LCR.

El unico hallazgo que se puede relacionar al
riesgo de EM en el futuro en la presencia de
bandas oligoclonales pero éstas también estan
asociadas a la presencia de lesiones en la RM
cerebral lo que cuestiona ese valor predictivo
aunque si son negativas menos del 4 por ciento
de los pacientes desarrollaran EM a cinco afios
(12-14).

TOMOGRAFiA DE COHERENCIA OPTICA

Estudio in vive, no invasivo con imagenes
infrarrojas. Puede mostrar adelgazamiento o
edema de la retina incluso cuando no hay
evidencia de alteraciones de AV al examen fisico.
Util para seguir la progresion de la enfermedad
o en el estudio de medicamentos potencialmente
utiles para la EM (15).
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RIESGO DE EM LUEGO DE NEURITIS
OPTICA Y TRATAMIENTO AGUDO

Desde 1988 se han llevado a cabo mdltiples
estudios respecto a este topico (Tabla 3). La
mayorfa de los estudios son observacionales y
prospectivos unos han evidenciado mayor riesgo
de EM en mujeres con NO, pero la gran mayoria
relacionan la presencia de RM cerebral anormal
con el desarrollo posterior de EM (16). El unico
estudio aleatorizado, prospectivo, doble ciego
con el que contamos es el realizado por el Optic
Neuritis Study Group (ONSG) desde 1988,
grupo que inicialmente trato de ver la diferencia
en cuanto al tratamiento administrado a los
pacientes con NO aguda y el riesgo posterior de
EM. Este grupo ha seguido los pacientes por un
periodo aproximado a 15 afios y ha encontrado
los siguientes hallazgos:

1. Mejor prondstico a dos afios respecto al
desarrollo de EM en pacientes que recibieron
metilprednisolona IV por tres dias seguido de
prednisolona oral por 11 dias en comparasién
con el grupo de pacientes que recibieron
unicamente prednisolona oral por 14 dfas o
placebo (17).

.El uso de metilprednisolona IV acelera el

tiempo de recuperacion pero no influye en el
prondstico de AV a un afio (18).

.La mayoria de los pacientes inician mejoria

de la AV tres semanas después del inicio de
los sintomas. L.a AV a cinco afios en mas del

80 por ciento de los pacientes es mayor o
igual a 20/40(19).

. E172 por ciento de los pacientes con NO que

desarrollaran EM en el futuro se diagnostican

en los primeros cinco afios luego del evento
inicial (20).

. El riesgo de EM a 10 afios en pacientes con

RM cerebral anormal es cercano al 60 por
clento en comparasion con los pacientes con
RM normal que es solo del 22 por ciento
21).

. Es mayor el riesgo de EM a cinco afios en

pacientes con historia previa de sintomas
neuroldgicos inespecificos (19).

. 10 aflos después del episodio inicial de NO, el

75 por ciento de los pacientes que desarrollaron
EM tienen un EDSS menor de 3 (22).

TaBLA 3. RiEsGo DE EM EN PACIENTES CON NEURITIS OPTICA. TOMADO DE ATKINS EJ, ET AL. 2006

Autores Tiempo Tipo Estudio Métodos Seguimiento # ptes Esclerosis Multiple
Rizo 1988 1973-88 Observ. Ptes NO, 15a 60 74 % mujeres,
Prospectivo no RM 34 % hombres
Suecia 1998 1990-95 Observ. Ptes NO, RM 2.1a 116 RM NL:6 %
Prospectivo ANL: 34.5 %
(>=3 lesiones)
Milan 1999 1982-93 Observ. Seg. Uso de 8-10a 102 RM
Prospectivo RM NL:0 %
ANL: 52% >=1 lesion
Qsquare 2002 | 1998-2002 | Observ. NO 36/71 ptes. 14a 35/71 RM NL:19 %
Prospectivo ANL: 88 %
>= 1 lesion.
Tintoré 2005 1995-2004 | Observ. Sindrome Clinico 2-3a RM
Prospectivo Aislado NL: 5.9 %
ANL: 55 %
ONTT* 1992 1988-1991 | Aleatorizado, | NO 12a 388 RM
doble ciego NL: 22 %
ANL: 56 %
*Optic Neuritis Treatment Trial. Ptes: pacientes. RM: resonancia magnética. Observ: observacional
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8. Hay signos y sintomas al inicio del episodio de
NO que indican muy bajo riesgo para el desa-
rrollo de EM en el futuro. Estos son: ausencia
de dolor, papiledema, hemorragias retinianas,
RM cerebral normal y sexo masculino. La edad
al momento de instauracién del cuadro no es
factor predictivo.

En conclusion, durante el episodio agudo
de NO es adecuado el uso de corticoides 1V
seguidos por prednisolona oral, el porcentaje de
recuperacion de la AV después de un episodio
es alto, la mayorfa de los pacientes que van
a desarrollar EM la desarrollan durante los
primeros cinco afios del episodio y el mayor
riesgo de EM esta dado en pacientes con
alteracion de la RM cerebral durante el episodio
y con antecedentes de cuadros neurdlogicos
inespecificos previos.

TRATAMIENTO CRONICO

Se recomienda el uso de terapias modificadoras
de la enfermedad (TME=interferones) en
pacientes con diagnodstico de sindrome clinico
aislado, es decir, pacientes con evidencia de
un evento neuroldgico que involucra el nervio
optico, tallo o médula espinal y en los que la RM
muestra evidencia de al menos dos lesiones, de
3mm o mads en tamafio, al menos una ovoide y
periventriculares (23-25).

Los estudios de NO y riesgo de EM reportan
que los pacientes con una lesién o mas en la RM
estan en riesgo de EM, por consiguiente aquellos
sujetos con una sola lesién en RM cerebral
sugestiva de EM requieren inicio temprano de
tratamiento con TMEs.

Los estudios con interferones muestran
disminucién significativa del riesgo de conversion
a EM aunque solamente el estudio CHAMPS
menciona disminucion del riesgo especificamente
en los pacientes con NO (20).

NEUROMIELITIS OPTICA

Sindrome desmielinizante severo caracterizado
por episodios recurrentes de NO y mielitis
transversa (MT), que afecta principalmente a
mujeres, de inicio mas tardio en comparasion
con EM, mis frecuente en razas diferentes a
la caucasica.
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Siempre tener en mente en los casos de NO
recurrente y RM cerebral normal.

Los criterios diagnoésticos publicados en el
20006 requeiren la presencia de (27):

* Neritis 6ptica aguda
* Mielitis transversa
Y dos de los siguientes tres:

* Lesion medular mayor o igual en longitud a tres
segmentos vertebrales.

* RM cerebral que no retine criterios para EM.
¢ Anticuerpo IgG para NMO positivo.

El tratamiento de las exacerbaciones se
hace con metilprednisolona 1V por cinco dias
aunque si continia el empeoramiento clinico se
puede usar plasmaféresis (28,29). En cuanto al
tratamiento cronico, no hay buena respuesta con
interferones o acetato de glatiramer; se puede
usar azatioprina a dosis de 2-3 mg/kg asociada
o no a prednisolona. retuximab, mitoxantrone,
plasmaféresis y ciclofosfamida son siempre
una alternativa en casos de recaidas severas
frecuentes o cuadros progresivos. Todas estas
recomendaciones estan basadas en pequefias
series de casos (3-32).

CONCLUSIONES

No todos los pacientes con NO van a sufrir
de EM en el futuro, ademas de tener en cuenta
el amplio diagnostico diferencial, hay que evaluar
las manifestaciones clinicas, hallazgos al examen
fisico y a la RM. Estos son los que nos hacen
sospechar que pacientes seran los mas propensos
a desarrollar EM y a darles tratamiento crénico
con interferones. No olvidar tener siempre en
cuenta la NMO como diagnéstico diferencial
especialmente en pacientes con NO recurrente y
RMN cerebral normal.
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