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Narcolepsia infantil, un caso de presentacion atipica. ;Por donde empezamos a
buscar?
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Introduccién. La narcolepsia es un trastorno neuroldgico raro e invalidante, mas aun en
la edad pediatrica. La narcolepsia de tipo 1 se caracteriza por somnolencia diurna excesiva
y cataplejia. En los nifios, y raramente en los adultos, la cataplejia se manifiesta de forma
peculiar. El tratamiento en pacientes pediatricos, ademas del farmacologico y medidas
generales, requiere cambios en el entorno y en la vida diaria. Caso clinico. Se presenta
una paciente de 6 afos, con marcada somnolencia, asociado a hipotonia generalizada y
facial, inicialmente intermitente, que en tres semanas evoluciona hasta hacerse continua,
con inestabilidad y caidas que limitan la deambulacion. No hay antecedentes de infeccion
o0 trauma, solo se refiere vacunacion antigripal como dato relevante.

Introduccion

La narcolepsia de tipo 1 comienza habitualmente en la segunda década de la vida, con
dos picos de aparicidn, a los 15 y a los 35 afios. La incidencia en nifios se estima en 0,31
por cada 100.000 nifios en 2002-2009. En 2010, tras la campana de vacunacion anti-HINI,
se observo un aumento a 5,3 por cada 100.000 nifios en un afio en Finlandia. En toda
Europa, la incidencia en nifios menores de 5 afios es mas baja aln, de 0,13 por cada
100.000 nifios [1].

Los principales sintomas son somnolencia diurna excesiva y cataplejia, a diferencia de la
narcolepsia de tipo 2, que no presenta cataplejia. En los nifios, la somnolencia diurna
excesiva es el primer sintoma, y a menudo se asocia con cambios del comportamiento
significativos, que se manifiestan paraddjicamente como inquietud e irritabilidad.
Respecto a la cataplejia, en los nifios, y raramente en adultos, se presenta como un
fenotipo peculiar, caracterizado por una hipotonia persistente y generalizada, con
inestabilidad que provoca caidas. Estos sintomas empeoran con los estimulos
emocionales. En un tercio de los nifios se observa una forma de estado catapléjico
localizado en los musculos faciales con ptosis y protrusion de la lengua. Otros sintomas



Pagina2de?7
Rocio Milena Pabdn Meneses

en los nifios son alteraciones del comportamiento, trastorno de alimentacion en el suefio,
deterioro cognitivo y obesidad [1].

La causa se desconoce, aunque existen datos que sugieren una afectacion
neurodegenerativa con componente inmunitario en sujetos predispuestos por positividad
al antigeno leucocitario humano HLA-DQB*0602, junto con desencadenantes
ambientales (virus de la gripe HINI, vacunacién anti-HINI y estreptococo B hemolitico)
[2,3].

El diagnostico se basa en la evaluacion clinica de los sintomas, asi como en pruebas de
laboratorio y estudios de suefio especializados (polisomnografia y test de latencias
multiples del suefo), y en la mediciéon de la ausencia o reduccion drastica de la
hipocretina-1 en el liquido cefalorraquideo [4].

El tratamiento requiere un abordaje integral, ademas del tratamiento farmacologico y
conductual (siestas, dieta y ejercicios no violentos), también en los aspectos psicosociales
del nifio, la familia y el colegio. Los principales farmacos son promotores de la vigilia
(modafinilo), psicoestimulantes (metilfenidato), el oxibato sodico tanto para la
somnolencia diurna excesiva como para la cataplejia, ademas de los antidepresivos
triciclicos. Recientemente se ha aprobado el pitolisant (antagonista/agonista inverso de
los receptores de la histamina) en nifios mayores de 6 afios como tratamiento eficaz en la
reduccion de la somnolencia diurna excesiva y el nimero de ataques de cataplejia [3.4].

Presentacion del caso

Nifia de 12 afos que consulta a urgencias a los 6 afios por cuadro de tres semanas de
somnolencia, episodios de atonia muscular generalizada de corta duracidén, que
progresaron hasta volverse constantes con debilidad en los pies, que producian
inestabilidad y caidas, con limitacion en la deambulacion.

Como antecedentes relevantes presentaba intervencion de comunicacion interauricular y
vacuna antigripal HIN1.

La paciente consultd hasta en tres ocasiones y se descartaron procesos infecciosos. Al
final ingres6 y se le realizO una tomografia axial computarizada y un
electroencefalograma, que fueron normales, ante la sospecha de epilepsia de tipo
ausencias, un electromiograma y estimulacion repetitiva normal por sospecha de
miastenia grave. A la semana del ingreso, en entrevista dirigida, refirid6 empeoramiento
con la risa y somnolencia desde hacia algn tiempo. Se solicitd
videoelectroencefalograma diurno con sospecha de astenia/cataplejia. En el
videoelectroencefalograma se observé entrada en suefio a los tres minutos, con clinica de
hipotonia generalizada continua y en los musculos faciales (apertura bucal, protrusion de
la lengua y ptosis palpebral), que empeoraba (caida cefélica) con la risa, correspondiente
a un estado catapléjico. Se reconvirti6 a test de latencias multiples del suefio: latencia del
suefio de cuatro minutos y un segundo con periodos de suefio REM en dos siestas (Figs.
1 y 2). Se le diagnosticd narcolepsia de tipo 1. La puncidon lumbar mostraba hipocretina
1 <10 pg/mL y el antigeno leucocitario humano era positivo. En el primer ano tenia
revisiones cada 15-30 dias, en las que se indicaron siestas y, de forma progresiva,
tratamiento con metilfenidato y fluoxetina. Present6 una evolucion térpida con ligera
disminucién de la somnolencia diurna excesiva, dificil control de la cataplejia, con un
episodio nadando con riesgo vital, irritabilidad, ansiedad, con aumento de la ingesta
nocturna, y mal rendimiento escolar. Al afo se le realizd6 un control en un centro
especializado en Madrid y se inici6 oxibato sddico. Tras dos afios, la evolucion era similar.
La polisomnografia y el test de latencias multiples del suefio de control con tratamiento
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de oxibato soédico mostraron valores similares a los iniciales y, como efecto
farmacoldgico, apneas centrales con hipoxemia en la polisomnografia (Fig. 3). Se
suspendio el oxibato sodico y se inicio6 pitolisant. Lleva dos afios con pitolisant, con una
dosis actual de 36 mg dia, ademas de metilfenidato 20 mg tres dosis al dia, fluoxetina 7,5
mg dos veces al dia y tres siestas al dia. El seguimiento muestra un mejor control de la
somnolencia y la cataplejia, aunque persiste la ingesta nocturna de alimentos.

Discusion

La narcolepsia en la poblacion pediatrica es un subgrupo de pacientes particularmente
desafiante para el reconocimiento de la enfermedad, debido a la variabilidad clinica
respecto al adulto. En cuanto a la somnolencia diurna excesiva manifestada como
alteracion del comportamiento en los nifios, habitualmente se subestima, con retraso en
el diagnostico. Ademads, es mas perjudicial en los nifios que en el adulto, con mayor
impacto negativo en su vida social y escolar. Respecto a la cataplejia en nifios, presenta
una variedad de formas que desaparecen gradualmente a lo largo del curso de la
enfermedad y finalmente conducen a la forma clasica de cataplejia.

Para el diagndstico de la narcolepsia se utilizan pruebas como el test de latencias multiples
del suefio con una serie de criterios definidos y validados en 2019 por la Academia
Americana de Neurologia, ademdas del antigeno leucocitario humano positivo y la
determinacion de hipocretina, que, de aparecer por debajo de 110 pg/mL, indicaria la
presencia de la enfermedad [5].

Recientemente, el diagnodstico de narcolepsia ha aumentado, debido al aumento de casos
tras la pandemia de HINI y la vacunacion, como en el caso de nuestra paciente, ademas
de mayores factores ambientales o mayor conciencia de la enfermedad.

En cuanto al tratamiento de la narcolepsia, no existe una cura, por lo que el enfoque se
centra en el manejo de los sintomas. Ademas de las medidas de higiene del suefio y el
tratamiento farmacoldgico, se debe prestar atencion a los aspectos psicosociales
concernientes al niflo, la familia y el colegio para reducir las comorbilidades sociales y
académicas, que podrian llegar a tener consecuencias nefastas, especialmente en los nifios

[6].

Conclusiones

La narcolepsia en el adulto es una enfermedad rara, y en la edad pediatrica es alin més
desconocida, ademds de presentar una clinica atipica, que hace que el retraso del
diagnostico sea mayor y llegue aproximadamente a 10 afios desde el inicio de los sintomas
y, sorprendentemente, en el 60% de los casos no se considera en el diagnostico inicial del
paciente. En nuestro caso, ademds de la somnolencia diurna excesiva y la irritabilidad,
llama especialmente la atencion el inicio mediante un episodio de hipotonia generalizada
y facial continua (estado catapléjico). El desconocimiento de la enfermedad y una historia
clinica incompleta en un primer momento condujeron a sospechar erroneamente
patologias que cursan con alteraciones de la transmision neuromuscular y epilepsia. Una
historia clinica y una exploracion fisica completa, junto con los resultados del test de
latencias multiples del suefio realizado, fueron decisivas en el diagnostico de esta
paciente. Evolutivamente, la paciente presentd evolucion torpida con dificil control a
multiples farmacos. El tratamiento con nuevos fdrmacos recientemente aprobado de uso
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pediatrico ha permitido un mejor control de la somnolencia diurna excesiva y la
cataplejia.

En resumen, un mayor conocimiento y conciencia sobre esta enfermedad, y un enfoque
exhaustivo y preciso en el diagndstico diferencial, prestando atencion a los sintomas
relacionados con el suefio, permitirdn identificar adecuadamente los trastornos
subyacentes y brindar el tratamiento adecuado, mejorando asi la calidad de vida y el
bienestar de los nifios afectados.
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Figura 1. Datos de los electrogramas realizados a la paciente.

LOC-A2 MA\
Elctrooculograma 1250V T i e

Electroencefalograma A P P AR AN A T A i

C3-A2
125 oV AN nr? A ANAP N f SO INA NS SO NN N NN pu A N SN
e P e L ghan NV VE R IOSR SR
128w

0102 | PO ’,
125 oV v W e WU L U
Electromiograma de menton m’,ﬁ“ e e e e e + -
Fc
bpm L
Electrocardiograma b B S N P
siestal . H 3 H = 0 P N 22 A P 2 A ar A 43
. Y ¥
8:00 Inicio suefio: 6,0 min  REM: 1,0 min 821
H : : M) " 1 2 2 2 n
Siesta2 | N
M r r
o —
M2
22—
10:00 Inicio suefio: 0,5min REM: 11,0 min 10:16
siest a 3 ; + ; I:? l.l Lli I|9 2 ZIE EII " 3:' )I" dlﬂ' ll) lli
Ml
M2
- \ J
12:00 Inicio suefio: 7,5 min 12:23
Siesta 4 P11t i § 7 8 1 BE QU WESZUH®SANIDNEFDTEABD DD

]
Lo
| 1
ol v
14:00 Inicio suefio: 2,5 min 14:16




Pagina 6 de 7

. ) . l)ioProjet
Rocio Milena Pabdn Meneses ESPANA

Figura 2. Resultados del test de latencias multiples del suefio.

INFORME TLMS
Siestal @ Siesta2 Siestad Siestad
Inicio de registro 8:00 10:00 12:00 14:00
Fin de registro 8:21 10:16 12:23 14:16
Tiempo registrado 21,0 16,0 21,0 16,0
Tiempo total de suefio 15,0 15,0 15,0 15,0
Latencia de suefio 6,0 05 7,5 25
Latencia de suefio REM | 1,0 11,0 No No
Latencia media de suefio 4,1 min

N2 SOREMPs 2
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Figura 3. Datos del estudio polisomnografico.
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