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Utilizacion de farmacos contra
el factor de necrosis tumoral
en una paciente con afeccion
neurologica por enfermedad
de Behcet

Sr. Director: Los firmacos contra el factor de necrosis
tumoral (TNF) son dtiles en el tratamiento de la afec-
cién mucocutdnea, ocular e intestinal de la enfermedad
de Behget (EB)¢. Hasta donde conocemos (busqueda
en MEDLINE, descriptores Behget, TNF, infliximab
y etanercept, entre 1990 y 2005), s6lo se han publicado
2 casos de EB con afeccién neurolégica tratados con
anti-TNF”%. Se comunica de una paciente con EB con
afeccién ocular y neurolégica grave y resistente tratada

con anti-TNF.

Muyjer de 25 afios, diagnosticada de EB en 1995 por af-
tosis orogenital recurrente, artritis, eritema nudoso y
uveitis posterior. Realizé tratamiento con glucocorticoi-
des (GC, indicados en cada brote de uveitis posterior a
dosis de 60 mg/dia de deflazacort al inicio de cada ciclo
de tratamiento, con reduccién progresiva tras mejoria
hasta su retirada), ciclosporina A (CsA; 5 mg/kg/dia
desde 1996) ¢ interferén alfa-2b (6 X 10° U 3 veces por
semana durante 1 afio) para la uveitis. Ingresé en mayo
de 1998 por hemihipoestesia derecha e inestabilidad,
autolimitados en 72 h. La resonancia magnética (RM)
fue normal, y en la tomografia computarizada por emi-
sién monofoténica (SPECT) cerebral habia focos de
hipocaptacién frontotemporales y cerebeloso izquierdo
(fig- 1). En enero de 2000 ingres6 de nuevo por menin-

Figura 1. Tomografia computarizada por emision monofotdnica ce-
rebral donde se aprecian focos de hipoperfusion de localizacion
cerebelosa y frontotemporal, ambos en el lado izquierdo (derecha
de laimagen).

gitis linfocitaria y uveitis posterior. En la RM se apre-
ciaron lesiones bulboprotuberanciales hipercaptantes en
T2 (fig. 2). Se afiadieron GC (60 mg de deflazacort al
dia por via oral, con reduccién progresiva tras mejoria)
y metotrexato (MTX; 7,5 mg/semana) a su tratamiento
de base con CsA, con resolucién de los sintomas. Al
mes, reingresé con aftas orales, meningitis, vértigo, di-
plopia por paresia de los nervios craneales IIT y VI iz-
quierdos, parestesias y hemiparesia derecha. En el exa-
men de liquido cefalorraquideo, de aspecto turbio, se
comprobé una pleocitosis de 1.218 células (el 95% poli-
morfonucleares), con proteinas totales de 80 mg/dl,
glucosa de 45 mg/dl y cultivo negativo para hongos y
bacterias. En la RM habia lesiones bulboprotuberancia-
les confluentes semejantes a las observadas un mes an-
tes. Se administré 1 bolo/dia de 1 g de metilprednisolo-
na durante 5 dias, pero al sexto dia se desarrollé un
coma. Mejoré progresivamente con bolos de ciclofosfa-
mida (CF; 750 mg/15 dias) iv. Sin embargo, volvié a
ingresar en abril del mismo afio con tetraparesia e insu-
ficiencia respiratoria secundaria por la que precisé apo-
yo ventilatorio. Mejoré tras otros 5 bolos intravenosos
de GC y dosis repetidas de CF (6 dosis quincenales en
total). Al alta, se sustituy6 la CF por clorambucilo (CB,
10 mg/dia, oral), asociado a CsA, para mantener la re-
misién. Con posterioridad, se interrumpié temporal-
mente el CB en varias ocasiones, por pancitopenia, y se
sustituy6 la CsA por tacrolimus (6 mg/12 h) por recu-
rrencia de la uveitis. En febrero de 2002, tras un nuevo

Figura 2. Resonancia magnética en la que se aprecian lesiones
bulboprotuberanciales hipercaptantes en T2.
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brote de neuritis 6ptica e inestabilidad, se inici6 trata-
miento con infliximab (IFX; 3 mg/kg las semanas 0, 2,
6, y luego cada 8 semanas) asociado al tratamiento pre-
vio con GC, CB y MTX. Tras comprobarse una res-
puesta favorable, se suspendi6 toda la medicacién, salvo
IFX y MTX. La paciente se mantuvo en remisién 9
meses, e ingres6 de nuevo por cefalea, inestabilidad y
hemiparesia derecha, que evolucioné a tetraparesia. La
RM fue normal, y en la SPECT se detect6 un foco hi-
pocaptante prerroldndico izquierdo. Se traté con GC
(60 mg/dia de deflazacort), CF intravenosa (750
mg/mes) y una nueva dosis de IFX (5 mg/kg, 3 sema-
nas tras la previa). Ante la persistencia de los sintomas,
se afiadié micofenolato mofetilo (MFM; 2 g/dia), con
lo que se alcanzé la remisién clinica. Desde entonces
(noviembre de 2002), la paciente ha ingresado en 4
ocasiones mds por sintomas neurolégicos (cefalea, ma-
reo, inestabilidad y debilidad con parestesias en una o
varias extremidades). En este intervalo, se sustituyé IFX
(administrado entre diciembre de 2002 y noviembre de
2003) por etanercept (primero 25 y luego 50 mg, 2 ve-
ces por semana), que se inicié en enero de 2005 y se
suspendié en mayo de 2005, y se administraron multi-
ples ciclos de GC (entre 1y 5 bolos en cada ingreso, se-
guidos por la pauta de tratamiento oral previamente in-
dicada) y 2 ciclos semestrales de megadosis mensuales
de CF intravenosa (mismas dosis utilizadas previamen-
te, con una dosis acumulada de 13,5 g).

La afeccién neuroldgica de la EB es una de sus mani-
festaciones mds graves. Nuestro grupo le ha dedicado
especial atencion’. Licata et al” y Sarwar et al® trataron
con IFX a sendos pacientes con afeccién neuroldgica,
con respuesta favorable a corto o medio plazo. La pa-
ciente que se presenta se ha seguido durante 46 meses
desde el inicio del tratamiento anti-TNF. Aunque ini-
cialmente mejord, siempre con asociaciones complejas
de inmunosupresores, finalmente se perdié eficacia. Y
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ante la posibilidad de que la terapia anti-TNF hubiese
influido desfavorablemente en el desarrollo de los sinto-
mas neuroldgicos, circunstancia ampliamente debati-
da', se suspendié definitivamente.
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